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uberkulose dank den Bemühungen 
aufgehört hat, das Stiefkind der 
letzten Jahrzehnten das Interesse 
Masse zugewandt, da man immer 
ist, dass die früher so gefurchtete 
für das ärztliche Handeln ist, dass 
roUständiger Heilung in klinischem 
*üher sie erkannt und in Behand- 
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älteren diagnostischen Methoden 
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Vorwort. 

Nachdem die Behandlung der Tuberkulose dank den Bemühungen 
Brehmers und seiner Nachfolger aufgehört hat, das Stiefkind der 
Therapie zu sein, hat sich in den letzten Jahrzehnten das Interesse 
der Ärzte ihr in ganz ungeahntem Masse zugewandt, da man immer 
mehr zu der Überzeugung gekommen ist, dass die früher so gefurchtete 
Krankheit ein recht dankbares Feld für das ärztliche Handeln ist, dass 
sie eriieblicher Besserung, ja sogar vollständiger Heilung in klinischem 
Sinn fähig ist, um so sicherer, je früher sie erkannt und in Behand- 
lung genonunen wird. 

Damit hat sich natürlich das Bedürfnis der frühzeitigen Er- 
kennung der Tuberkulose mehr geltend gemacht, und so sind in 
den letzten Jahren nicht nur die älteren diagnostischen Methoden 
immer weiter ausgebaut und verfeinert worden, sondern auch neue 
hinzugekommen, wie der Bazillen - Nachweis und die Kochsche 
Tuberkulinprobe, die Röntgen- Untersuchung, die Zyto-Diagnose, 
die Serum-Reaktionen und endlich als allemeueste die Kutan-Reaktion 
nach Y. Pirquet und die Ophthalmo-Reaktion nach Wolff-Eisner 
(und später Calmette). 

Mit welchem Eifer alle diese Bereicherungen der Tuberkulose- 
diagnostik ergriffen und bearbeitet werden, beweist die ins Unabseh- 
bare angewachsene Literatur. Hat doch selbst die allemeueste 
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Einleitung. 



Das grosse Interesse, das die neuen diagnostischen Methoden, die 
Kntanreaktion von Pirquet und meine Eonjunktivalreaktion ge- 
funden haben, legte den Gedanken sehr nahe, unter Berücksichtigung 
der zahlreichen über das Thema erschienenen Arbeiten auf Grund 
von persönlichen Erfahrungen meinen Standpunkt zu präzisieren und 
zugleich dem Praktiker eine Einführung für die Anwendung dieser 
Methoden in der Praxis — wofür diese Methoden wie nur wenige 
geschaffen sind — an die Hand zu geben. Aber noch andere Gründe 
waren es, die mich bestimmten. Der Leser findet an anderer Stelle 
eine Zusammenstellung von enthusiastischen Anpreisungen, besonders 
der Konjunktivaireaktion, der sogenannten Ophthahnoreaktion, welche 
in der Freude über die bedeutsame neue diagnostische Erwerbung 
eine Kritik fast vollkommen vermissen lassen, obwohl die Urteile von 
Autoren mit besten Namen stammen und die Arbeiten aus den ange- 
sehensten Instituten hervorgegangen sind. 

Die Autorschaft von Pirquets wird nirgends bestritten. Auf 
die praktische und theoretische Bedeutung der Kntanreaktion kommen 
wir noch wiederholt zurück. Pirquet hatte mir vor der Veröffent- 
lichung seiner Methode von derselben zwecks Nachprüfungen Mit- 
teilung gemacht und so war ich schon am Tage seines Vortrags in 
der Lage, seine Befunde zu bestätigen und gleichzeitig über die 
Konjunktivalreaktion zu berichten. 

Bei meiner kurzen Mitteilung der Methode, die ich als Dis- 
kussionsbemerkung am 15. Mai in der Sitzung der Berliner medizini- 
schen Gesellschaft machte, schreckten mich die Manen mancher Vor- 
gänger^ speziell das Gedenken an den noch heute währenden Streit 
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2 Dr. Wolff-Eisner. [2 

Über den diagnostischen Wert des Tuberkulins überhaupt weittragende 
und sehr naheliegende Schlussfolgemngen zu ziehen, welche die Wir- 
kung der Mitteilung auf die Versammlung erhöht hätten. Nach meiner 
Meinung war hierzu eine lange klinische Beobachtung der Reaktionen 
erforderlich. Meine Nachuntersucher waren weniger zurückhaltend 
und schon nach Tagen und Wochen konnte ich abschliessende Urteile 
über die ^Calmettesche Reaktion^, wie meine Reaktion inzwischen 
von manchen Autoren getauft worden war, lesen. Alle diese Vorgänge 
haben mich nicht veranlassen können, aus meiner ruhigen Reserve 
herauszutreten, und unreife Resultate zu veröffentlichen. Arzte und 
ForHcher, die (iründlichkeit achten, werden mich meine Vorsicht und 
Zurückhaltung nicht zu meinen Schaden entgelten lassen und mir 
nichts von dorn Anteil nehmen, der mir an der Reaktion zukommt. 

Ich bin (hr let/t<% dor in Abrede stellen will, dass ein ange- 
sehener und hHrvornij(«nder Forscher, wie Calmette, der auf so 
ausserordentlich v^jrdii^nHtvolle Arbeiten zurückblickt, unabhängig von 
mir die Reaktion Uudim konnte und g(»funden hat, aber ich habe die 
Versuche frühw a n f? n h t e 1 1 1 und f r ti Iut v er ö f f en 1 1 i ch t und dämm 
kommt mir zum m'nuU'Him (ileichhereclitigung zu, die mir bei der 
Zytodia^nose w**der W i d ii I nocli seine sämtlichen Mitarbeiter znge- 
utanden haben, obwohl ich dauiulH in gleicher, ja in günstigerer Lage 
war, als mch Oalmi^iie in der Kra^e der Konjunktivaireaktion jetzt 
befindet. I<'h miuhh dah^r <laf<o«c^n Einspruch einlegen, dass man in 
Deutschland uwl in KriinkrnicJi vielfach die Reaktion ^Calmettesche 
iVobe'' nennt, ein Kifih|ir»ich, den vor mir schon Unbeteiligte, von 
Pirquet, Vr'd'A Kevy und SI-adelmannM erhoben haben! 

Vor allem milcht« irM mich ^M»f?en die Hej^ründung dieser Be- 

neminng Wfmdnn: Wonn (Jalnmiio und soino Schüler-) sagen, ich 

hlllU^ /wniCnlhm die Probe /uithI, an^c^ohcn, l>iUte aber damit keine 

Viirsuehe gemiutht, und darum honiuie Cal motte der Ruhm zu, sie 

In die Klinik ein^'^luhrt /u liMlmn. Was dnnkt sich jemand dabei, 

der die» wihrMibt und mic.liMc.hn'ilit? Als ich am 15. M:ü von der 

Hnaktion Mittoilun« machin, vi»r VVnclmn vor Calmette, hatte ic'j 

an IWl MmmcJmn Voinuclin nn^nMlnllt; ich erklärte, ich wollte von 

M*hr imhelie((en<l«n Mchhih^'.rnljN-Mirii'Mn auM dnr Hnaktion vorlüutii: a!>- 

m^Hi^n, tun dm niili((ii IIcmmvm /u uIhim und M»r allem mit der Be- 

IHtUml«ug, diMiN dm kuf.Mnn und kiinjunKtivali' Ueaktion PiiVirtr^Zfii 

*v^>W, dlo \\\'n\ ihre Aull<liliun|i: hndnn mliMMtnn; aber aus der kurzen 

^U*\\\^U»i, ViiU. il. N«linr II X»/(ii. iJiMmliin 11)(>;. 1J»'J«. f, Kiiuierhei.k. 
^ ^K VrlU hnvy, ViM f. iMi.nii. MmiI. im XII. IIM)7. StHaolmacn. 
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Mitteilung geht ganz zweifellos hervor, dass ich die Methode für die 
Klinik geschaffen und für die klinische Verwendung 
mitgeteilt habe. Sprach ich doch klipp und klar aus: Die Methode 
hat eiae diagnostiselie «nd progiiostisehe Bedeutojig« Ich bin meinen 
ganzen Neigungen nach Kliniker und stelle meine Versuche nidit um des 
Versuches willen an, sondern immer in der Hoffnuog, dass sie Verwen- 
dung für die Klinik finden können. Mit vielen meiner Arbeiten könnte 
ich diese Behauptung belegen und gerade diese Beaktion ist neben 
dem Heufieber u. a. gerade ein Beweis dafür, dass dieses Streben 
in einzelnen Fällen auch zu einem klinischen Erfolg führen kann. 

Also wie gesagt, die Arbeit soll sich gegen die Übertreibungen 
der Wertschätzung meiner eigenen Methode wenden und eine kritische 
Darstellung des Erreichten und Ejrreichbaren geben. Sie soll sich vor 
allem auch gegen die Überschätzung der konjunktivalen auf Kosten 
der verdienstvollen Pirquet sehen Kutanmethode wenden. Von Pir- 
quet hat aus naheliegenden Gründen mit der konjunktivalen Probe 
nicht viele Versuche angestellt und die mieisten anderen Untersucher 
lehnen die Kutanreaktion ab und verwenden nur die konjunktivale 
Methode und so bin ich dank der freundlichen Mitwirkung von Heirn 
PMf. Stadelmami) dem ich gleich an dieser Stelle für seine Mit- 
arbeit, der an dem Erfolg der Methode ein grosser Anteil zukommrt, 
meinen herzlichsten Dank aussprechen möchte, so ziemlich der einzige, 
der über ein grösseres Material verfügt, das kUmsch gut untersucht 
und mit beiden Methoden durchgeprüft worden ist. 

Ich hätte mich damit begnügen können, die Ergebnisse dieser 
neuen Methode hier zusammenzustellen. Aber diese beiden sicher 
ausgezeichneten Methoden sind nichts ohne die Befruchtung durch 
die Klinik. Um dies anzudeuten, habe ich eine Besprechung der 
wichtigsten frühdiagnostischen Methoden zugefügt. Es geht hieraus 
hervor, über welch ein grosses Arsenal guter Methoden wir verfügen, 
von denen ein bedeutender Teil noch viel zu wenig Anwendung findet. 
Seit etwa 8 Jahren habe ich bei meinen Untersuchungen von verschie- 
denen Seiten das Gebiet der Frühdiagnose der Tuberkulose gestreift, 
und es scheint sich jetzt ein Vorhang zu heben, der lange den Blick 
verhüllte. Es zeigt sich jetzt, dass zw^ischen der bakteriologisdi- 
klinischen Methode der Tuberkulindiagnostik und den zytologischen 
Verhältnissen nähere Beziehungen besteben, als man früher vermutete 
und vermuten konnte. 

Wenn ein Arzt — im Sinne der alten Schule gemeint — davon 
hört, dass man heutzutage mit einem Fläschchen Tuberkulinverdünnung 
bewafinet, die Diagnose auf Tuberkulose zu stellen wagt, zu der die 
klinische Untersuchung keine Berechtigung gegeben hätte, so könnte 

1* 



4 Dr. Wolfi Kioicr. (4 

leicbt Tor vnnam Auge ein Bild einer Zeit auftauchen^ in der ärzi- 
Iscbe Kun^t bedeutungslos geworden und in der der Arzt bei seiner 
\ihierhiSBung Kicb eine Impflanzette und eine Reihe diagnostischer 
Plüssigkeiien — die Anzahl nach der zu erwartenden Praxis bemessen 
— auM^hafft. In diesem Scherz liegt etwas Wahrheit drin, und 
en besieht tatsächlich eine gewisse Gefahr, dass mancher im Besitze 
diei^r guten Methoden, die klinische Untersuchung Yemachlässigt. 
VihhfiT (ßhfnhr soll das Torliegende Werkchen entgegenarbeiten, indem 
ej$ zeigt, wie notwendig selbst der Entdecker der Reaktion, der doch 
am ehesten ein Recht zur Überschätzung hätte, die anderen Methoden 
d^?r Diagno8tik erachtet 

Und di^fse anderen Metboden sind zum Teil Methoden, die sich 
noch nicht allgemeinen Eingang in die Klinik verschafft haben. Die 
Kritik, die ich gegen meine eigene Methode richtete, wird hoffent- 
lich rrjancheii veranlassen, sich der empfohlenen anderen Verfahren 
warm anzunehmen; an Material zur Prüfung der Methoden mangelt 
es ja leider weder in Deutschland, noch sonst wo in der Welt. 

Der Besitz der neuen und zweifellos guten Methoden soll den 
Anreiz geben — auf dem sicheren Boden der ätiologischen Diagnose 
stehend — die topographische Diagnostik mit Hilfe der klinischen 
Methoden zur höchsten Vollendung auszubauen und diese Methoden 
Gemeingut sämtlicher Arzte werden zu lassen, wie es heute die ein- 
fache PerkuKKJon und Auskultation ist, die einst auch nur im Besitz 
einer kleinen Schule waren. 



A. Allgemeiner Teil. 



Die Entwickeluns der Tuberkulosediasnostik. Agslutiaation. 
Kochsche Tuberkulindiagnostik. Die Notwendigkeit weiterer 

Methoden. 

Die Entdeckung der Lokalreaktionen und ihre Verwendung zu 
diagnostischen Zwecken bedeutet allem Anschein nach eine neue 
Kpoche in der Medizin. Sie erschliesst dem Praktiker in seiner 
wichtigen Stellung zur Verhütung und Heilung der Tuberkulosee ven- 
tuell der Infektionskrankheiten neue Möglichkeiten. Noch nicht V* Jahr 
sind verflossen, seitdem die erste Mitteilung über das Verfahren in 
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die Öflfentlichkeit gelangte, und schon sind die Forscher fast der 
ganzen Welt an der Arbeit, die Methoden auszubauen und ihnen 
immer wieder neue Gebiete zu erschliessen. Dass in der kurzen 
Spanne Zeit über 500 Arbeiten über das Thema erschienen sind, 
ist neben der Bedeutung, die man den Methoden beimisst, ein Beweis 
für eine ungeheure Intensität und Extensität der heute von den ärztlichen 
Forschern geleisteten Arbeit. Jetzt nach der kurzen Zeit sind natürlich 
noch nicht alle Fragen vollkommen geklärt und alle Rätsel gelöst, 
welche durch die neu bekannt gewordenen Reaktionen aufgeworfen 
worden sind, und an Stelle der gelösten sind neuere Probleme aufge- 
taucht. Trotzdem scheint schon jetzt die Zeit gekommen, wo es notwendig 
ist, das Geklärte kurz zu berichten und die weiteren Fragestellungen 
klar zu legen, um den weiteren Kreisen, deren Mitarbeit an diesen Fragen 
erwünscht und erforderlich wird, diese Mitarbeit zu ermöglichen. 

Die Frage, ob ein Bedürfnis nach neuen Methoden besteht, 
wird zunächst durch den Erfolg entschieden, und dieser scheint ab- 
solut für eine solche Notwendigkeit zu sprechen. Die Diagnostik der 
Tuberkulose ist in den Anfangsstadien, deren Erkennung am wich- 
tigsten ist, zwar weiter vorgeschritten, als sie durch die alte Wiener 
Schule, durch Skoda und Traube gebracht worden ist, hat aber 
noch nicht eine solche Sicherheit erlangt, wie es im Interesse der 
Sache zu wünschen wäre. Oft glaubte man in der Zwischenzeit vor- 
wärts gekommen zu sein, und gerade heute, wo sich der Tag zum 
25. Mal jährt, hört man oft von jener denkwürdigen Sitzung der Berliner 
physiologischen Gesellschaft erzählen, in der Koch die Entdeckung 
des Tuberkelbazillus mitteilte : in der grandiosen Geschlossenheit und 
Lückenlosigkeit der Befunde für immer ein klassisches Muster wissen- 
schaftlicher Publikation. Manche der Anwesenden wollen schon bei 
der Mitteilung selbst die Bedeutung derselben erkannt und das Heran- 
nahen einer neuen Epoche der Medizin gefühlt haben, einer Epoche der 
exakten Naturwissenschaft in der klinischen Diagnostik. Der Tuberkel- 
bazillus wandte suggestiv alle Aufmerksamkeit auf sich und hypno- 
tisierte die Mehrzahl der Untersucher dermassen, dass sie alles um 
sich herum vergassen. Die Diagnose der Tuberkulose wurde allein 
auf den Befund von Tuberkelbazillen basiert: wo kein Tuberkelbazillus 
gefunden wurde, bestand auch keine Tuberkulose. In dieser reinen 
bakteriologischen Ära mag die klinische Untersuchung, die keine 
spezifischen Erkennungszeichen der Tuberkulose bietet, manch- 
mal etwas vernachlässigt worden sein, und in Erinnerung an 
diese miterlebte Periode ist es zu verstehen, wenn neuerdings 
Kliniker, wie z.B. Krön ig, mit einer gewissen Genugtuung fest- 
stellen, dass die klinischen Untersuchungsmethoden sich auf die 
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Dauer den bakteriologischen überlegen gezeigt haben nnd von 
neuem zur Anerkennung gelangt sind. Die Leistungen einer Methode 
mögen ja leicht zeitweise die anderen Methoden vernachlässigen 
lassen, aber die Schwierigkeit der diagnostischen Synthese wird 
stets dazu führen, die alten Methoden wieder in ihre berechtigte 
Stellung einzusetzen, da nur durch Anwendung aller überhaupt ver- 
fügbaren diagnostischen Methoden das klinische Bild, wie ein Mosaik 
aus sich ergänzenden Steinchen, der Wahrheit annähernd entsprechend 
zusammengesetzt werden kann. Hierin liegt zugleich die erschöp* 
fende Antwort auf die vorhin aufgeworfene Frage nach der Not- 
wendigkeit einer neuen Methode. 

Das Zurücktreten der Bewertung des Tuberkelbazillenbefundes in 
der Diagnostik hängt mit der in Deutschland einsetzenden Heilstätten- 
bewegung zusammen, durch welche zum erstenmal ein grosses Material 
zur Beurteilung über Heilerfolge und Heilbarkeit der Tuberkulose 
zusammenkam. Vorher hatten nur die praktischen Arzte, speziell 
die in den Hausarztstellen belindlichen über ein brauchbares Material 
in dieser Frage verfügt. Zur Beantwortung gerade dieser Fragen 
war von diesem Material wahrscheinlich infolge Zersplitterung des- 
selben im allgemeinen kein Gebrauch gemacht worden. 

Es ist jetzt eine Strömung vorhanden, welche die Bedeutung der 
Heilstätten sicher unterschätzt, speziell in ihrer Bedeutung als Schule 
der hygienischen Lebensweise für weitere Volkskreise. An dieser 
Stelle haben wir jedoch hierauf nicht weiter einzugehen. Diese 
Strömung gegen die Heilstätten ist eine Folge der unbestreitbaren 
Tatsache, dass sich die in die Heilstätten gesetzten Hoflnungen nicht 
erfüllt haben. Die Hoffnungen waren zum Teil übertriebene, doch 
muss man sagen, dass wirklich die Heiler folge im allgemeinen nicht so 
sind, wie es auch berechtigte Hoffnungen erwarten konnten. Doch sind 
die Heilstätten nicht vergeblich errichtet worden, wenn aus ihnen 
nur die Lehre hervorgegangen wäre, dass die Heilbarkeit der Tuberkulose 
absolut an die Frühdiagnose geknüpft ist. Je früher die Diagnose 
gestellt wird, um so besser sind die Heilungschancen. Man war also 
zur Firzielung besserer Erfolge genötigt, die Diagnostik zu verbessern. 
Während man im Anfang von der sclieinbar richtigen Voraussetzung 
ausging, dass es nicht empfehlenswert sei, empfängliche suspekte In- 
dividuen — noch ohne nachweisbare Tuberkulose — einer eventuellen 
li\fektion gerade in den Heilstätten selbst auszusetzen, und die Auf- 
unhnto in die Heilstätten sogar von dem Nachweis von Tuberkel- 
bH.'illen in) Sputum abhängig machte, ist man gerade auf Grund der 
in den Heilstätten gesammelten Erfahrungen von diesem Standpunkt 
i\isf M euieiu abgekommen. Denn auf diese Auswahl musste man 
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zum grössten Teil die ungünstigen Resultate zurückführen; man 
lernte erkennen» dass Tuberkulöse mit Bazillen im Sputum nicht die 
initialen Fälle vorstellen könnten. Diese Erkenntnis macht dem 
Verständnis keine Schwierigkeiten, wenn der Kliniker sich die ana- 
tomischen Verhältnisse ins Gedächtnis ruft. Gleichgültig, wo der 
Tuberkelbaziilus sich niederlässt, ob in kleinen Gefassen, ob in der 
Submukosa oder im intraalveolären Gewebe, auf keine Weise kann 
er im ersten Anfang in die Aussenwelt gelangen, er führt zur Bil- 
dung eines kleinen Tuberkels, welcher, wenn er in einem kleinen 
Bronchus oder Bronchiolus sitzt, ey. zum atelektatiscfaen Kollaps eines 
kleinen Alveolarbezirks führt. Zu einem Erscheinen von Tuberkel- 
bazillen im Sputum kann es erst kommen, wenn die Tuberkelbazillen 
oder deren Stoffwechselprodukte eine Verkäsung herbeigeführt haben, 
welche unter Durchbrechung der Mukosa die Tuberkelbäzillen in den 
Bronchus und damit zur Expektoration, bringt. Jeder Kenner des 
Verhältnisse wird sich vorstellen können, dass eine ziemlich grosse 
Anzahl von Bazillen dazu gehört, um sie im Sputum bei der relativ 
groben mikroskopischen Untersuchung nachzuweisen, besonders da ja 
bei relativ initialen Fällen die verdächtigen Bröckel fehlen, in denen 
man mit besonderem Erfolg Tuberkelbazillen nachweist. 

Wenn man neuerdings geschlossene und offene Tuberkulose unter- 
scheidet, so will man damit meistens ausdrücken, ob es bei einer 
Tuberkulose zur Mischinfektion gekommen ist oder nicht. Im 
strengen anatomischen, klinischen imd bakteriologischen Sinne ist 
eine Tuberkulose allerdings als eine offene von dem Augenblick an 
zu betrachten wo Tuberkelbazillen im Sputum erscheinen, und von 
diesem Augenblicke an ist auch der Mischinfektion die Pforte ge- 
öffnet. Die Schwierigkeit, einen Spitzenkatarrh auf tuberkulöser 
Basis ohne das Hilfsmittel der Tuberkelbazillen zu diagnostizieren, 
kennt jeder, und darum ist es zu bedauern, dass bei der Stellung 
dieser wichtigen Frühdiagnose die Tuberkelbazillen, der grösste Fort- 
schritt auf dem Gebiet der Tuberkulosediagnostik , ausscheiden 
mussten. Alle die weiteren Methoden, die in diesem Buche be-^ 
sprechen werden, dienen in erster Reihe dazu, für diesen diagnosti* 
sehen Verlust einen Ersatz zu bieten. 

Für die vorgeschrittenen Fälle von Lungentuberkulose besteht kein 
Bedürfnis nach verfeinerten Methoden, da die bisher vorhandenen 
und allgemein angewandten vollkommen ausreichend sind; die Er- 
gebnisse der physikalischen Untersuchung sind meist so eindeutig, dass 
nur in seltenen Fallen Zweifel entstehen können. Auch findet man 
in diesen Fällen mit fast absoluter Regelmässigkeit Tuberkelbazillen 
im Sputum, so dass nach verfeinerten Methoden nicht gesucht zu 
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werden braucbt. Ek sei die^ an dieser Stelle bereitg herr or g e boben, 
da, wie wir uocb selien w**rden, die feinsten neaen Methoden gorade 

in den vorirfebcbrittenen Fällen versa^ren. 

Daj^egeu bereiten die selteneren Formen ron nicht in den Lmieezi 
lokalisierter Tuberkulose: tuberkulöse M^-ningitis, die Pleuritifi tober- 
culoha. die l^auc'ijfelltuberkuiose und vor allem die allgemeine tnber- 
kulö}>e Infektion, die Miliartuberkulose, unter Umstanden die aDer- 
gröbsten diaguostiM hen Bcbwierigkeiten. Man mass an einem g r o B soii 
Material seli^-n. wie oft in gut geleiteten Hospitälern nicht dia- 
gnobtizieite Miliartuberkulosen zur Sektion kommenu nnd wie oft eine 
Miliartuberkulose vermutet wird, ohne dass sie vorliegt, nnd wie 
oft — dem Aijfüüjrer kaum verständlich — die Diagnose zwisc^ien 
Typlius, SepKis uüd MiliaHuberkulose schwankt. Hier besteht schon 
beit langem eine andere und wahre Form der Ophthalmo- Diagnostik, 
indem man fast nur bei dem Auftreten von Tnberkeln in dem 
Augenhinter^rrund eine gesicherte Dia;'nose zu stellen vermag. 

Diagnostische Schwier i;:keiten macht unter umständen auch die 
leichteste Form der tuberkulösen Iiifektion, die lokale Hauttober- 
kulose, wegiiu ihrer Ahnliclikeit mit einer Reihe anderer Uautaffek- 
tionen. Die ätiologischen r>ezieliun;ren zwischen Drüsentnberknlose, 
Skrofulöse und Pseudoleukämie sind noch heute Gegenstand wißsen- 
Hchai't lieber Diskussionen. 

Für alle diese Falle ersehnt die Klinik seit langem eine dia- 
gnostische Methode, die ihr behülflich ist, den Arzt bei der klinischen 
Diagnostik zu unterstützen. Seit der Entdeckung der Tuberkel- 
bazillen durch Koch sind im wesentlichen nur zwei Methoden zur 
Unterstützung der 'ruberkulosediagnostik bekannt geworden, die 
Methode der Agglutination der homogenen Tuberkelbazillenkultur 
durch Arloing und die subkutane Tuberkulinanwendung zu dia- 
gnostischen Zwecken durch Robert Koch. Obwohl die Kochsche 
Methode die ältere ist, wollen wir die Agglutinationsdiagnostik der 
Tuberkulose an ernter Stelle beliandeln, weil die Kochsche Tuber- 
kulindiagnostik mit den neuen Methoden enge Berührungspunkte 
hat und darum am best(jn mit diesen zusammen besprochen wird. 

Die Arloin^sche AgKlutinationsmethode. 

Die Arloingsche Agglutination basiert prinzipiell auf der 
Gruber-Wida Ischen Reaktion der Agglutination von Typhus- 
bazillen durch Immunsorum speziell durch Serum von Typhuskranken; 
die ausserordentlich günstigen diagnostischen Resultate, die man bei 
der Typhusinfektion mit der Agglutinationsprobe gemacht hat, luden 
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zu einer Übertragung der Methode ein, besonders als mit der Aggluti- 
nationsmethode bei Paratyphus-, Koli- und verwandten Bakterien 
ebenfalls sehr gute diagnostische Ergebnisse erzielt wurden. Aber 
schon der diagnostischen Verwendung beim Typhus stehen gewisse 
Schwierigkeiten gegenüber; es muss das frühere Überstehen einer Typhus- 
infektion ausgeschlossen werden — was nicht immer möglich ist — , um 
diagnostische Schlussfolgerungen zuzulassen. Auch bei mit Ikterus ein- 
hergehenden Krankheiten kommen bedeutende Steigerungen des Titers 
vor, es gibt eine Oruppenagglatmation, und auch das Serum des Nor- 
malen agglutiniert, wenn auch nicht in einem sehr bedeutenden Masse, 
doch so, dass die Differenz nur eine quantitative ist. Ein Zusammenhang 
zwischen Höhe der Agglutination und der Art und dem Ausgang der 
Erkrankung ist in keiner Weise festzustellen, es können Individuen 
mit sehr niederem Serumtiter die Infektion überwinden und Indi- 
viduen mit sehr hohem Serumtiter ad exitum gelangen. 

Zu alledem kommt dann noch die Schwierigkeit , dass die 
Agglutination ein Vorgang ist, der zwanglos nur an beweglichen 
Bakterien zu beobachten ist, da die Agglutination ja darin besteht, 
dass die Geissein konglutieren und auf diese Weise die Häufchen- 
bildung bewirken. Doch liess sich diese Schwierigkeit überwinden, 
als man erkannte, dass eine Agglutination auch an den abgetöteten, 
also geisselfreien Bakterien zu beobachten ist: die Agglutination der 
abgetöteten Typhusbazillen nach Bordet und F ick er. Es ist diese 
auf den ersten Eindruck frappierende Erscheinung verständlich durch 
die Tatsache, dass sich neben dem eigentlichen Agglutinin auch stets 
Präzipitine finden, und dass das Klarwerden der Flüssigkeit bei den 
abgetöteten Bakterien eigentlich ein Präzipitationsvorgang ist, bei 
dem die abgetöteten Bakterien in Häufchenform zu Boden gerissen 
werden. (Doch sei erwähnt, dass neuerdings die Fickermethode 
heftigen Widerspruch gefunden hat. Schrumpf, Münch. med. 
Wochenschr. 1907, Nr. ö\) 

Bei den Tuberkelbazillen eine Agglutination festzustellen, berei- 
tete besondere Schwierigkeiten. Die Tuberkelbazillen haben bei ihrem 
langsamen Wachstum die Eigentümlichkeit, schon spontan sich in 
Häufchen anzuordnen, und derartige Kulturen sind zur Feststellung 
eines Agglutinationsvorganges natürlich nicht zu brauchen. Es wurde 
erst möglich, als es gelang, mit einer ziemlich mühsamen Technik 
agglutinable Tuberkelbazillenkulturen zu schaffen , die sogenannte 
homogene Tuberkelbazillenkultur. Durch fortwährendes Umschütteln 
während des Wachsens der Kultur ist es möglich, in flüssigen Nähr- 
medien ein Wachstum zu bekommen, bei dem die Bakterien einzeln 
liegen und einer Agglutination resp. Präzipitation zugänglich sind. 
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U^äc MtfiUißde ist vielfach angewandt worden, die Resultate waren 
/^> iK fa^J/.''^:bt, aber für die Praxis nicht genügend sicher, auch war 
4 IM iU'//M4iar für die Praxis za schwierig, nnd es fand sich kein 
or/'4h)>y ^<^r /lusammenhang zwischen Agglutination nnd Erankheits- 
x>«y'fa/;'l. Zurzeit wird die Methode nur relativ wenig angewandt. 
•':i, A/ioing nnd Conrmont, Ber. des Kongresses z. Bek. der 
'i ij\m t'i£ül</>^\ Berlin 1899, p. 229. Beck nnd Rabinowitsch, 
lM-u^h^:U. wA. Wochenschr. 1900, Nr. 25, p. 400; 1901, Nr. 10, 

Die Kochsche Tuberkulinmetbode. 

1//J ißn^i^Mv^diiz hierzu hat die Kochsche Tuberkulinreaktion eine 
uii/< li'tJK- Verbreitung gewonnen und wird gegenwärtig trotz alier 
huifntiihiiUyifi in ganz kolossalem Massstabe angewandt. Die Entdeckung 
ii*'$ ki/t'/Mhchan Tuberkelbazillengifte dnrch Koch führte eine neue 
Ära )j<^raijf, Di*' Aufregung, die Ärzte und Laien weit ergriff, war 
t^ii*i fi^^^'h urö'^B^re als die seinerzeit nach der Entdeckung des 
'I «jb<'rk<f)bazil)ij'i einsetzende. Die Ursache dieser gerade fieberhaften 
Ktf*^U,nfiü ^'^f darin zu suchen, dass seinerzeit — nicht durch Koch — 
Hoffnung auf vollkommene Heilung der Tuberkulose erweckt wurde. 
l>ie Fra^e nach der Bedeutung des Tuberkulins als Heilmittel ist 
hi'uUt no<:li niclit geklärt, aber soviel wissen wir, dass die damals 
iii'\i*t.£i*in Hofrnunpm sich nicht erfüllt haben. Ebensowenig hat sich 
tlitt tli<'onfti^rlje (irundlape erhalten lassen, auf der ursprünglich die 
luli^Tkulin-TluTapie basierte. Wie bedeutend aber auch heute noch 
die therapeutische Verwendung von Tuberkulin ist, kann man aus 
den VerliHndlungen der 4. Versammlung der Tuberkulose-Arzte Mai 
1907 seh«fn. War doch sogar die Gründung eines Vereins von An- 
hängern dftr Tuberkulin-Therapie geplant, zum Austausch von 
Krfahrunf£<*n mit diesem so vielfach angefeindeten Mittel. Die 
Vereins;jrün(lun^, die erfreulicherweise nicht zustande zu kommen 
scheint, weil eine befruchtende Diskussion hier kaum zu erwarten 
gewesen wäre, zeij^t jedenfalls, wie schwierig die Beurteilung thera- 
peutischer Tuberkulin-Erfolge sein muss, wenn nach so vielen Jahren 
mühseliger Forscherarbeit auch heute noch die Anbänger eine Dis- 
kussion und Meinungsaustausch über diese Therapie für nötig halten. 
Im Gegensatz zu den Erörterungen über den therapeutischen Wert 
ist der diagnostische Wert fast unbestritten, und es ist keine Über- 
treibung, weim man von dieser Entdeckung eine neue Epoche der 
Tnberkulosediagnostik und unserer klinischen Kenntnis der Ver- 
breitung der Tuberkulose herleitet. Es schien das Tuberkulin be- 
rufen zu sein, die Lücke, welche durch die Entwertung des Tuberkel- 
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bazillenbefandes für die Frühdiagnose gerissen wurde, vollkommen 
auszufüllen, als eine feinste biologische Methode, geeignet, auch die 
ersten Anfangsstadien der Tuberkulose festzustellen. 

Anwendung des Tuberkulins zu diagnostisohem Zwecke. Nach- 
dem anfänglich zu diagnostischen Zwecken zu grosse Dosen Tuber- 
kulin angewandt worden waren, ist man jetzt zu relativ einheit- 
lichen Gesichtspunkten gekommen. Man beginnt mit V2 — 1 mg und 
steigt auf je 3, 5, 8 mg, wenn keine Reaktion aufgetreten war, 
und wiederholt die gleiche Dosis, wenn die Reaktion zweifelhaft war 
(Koch, Petruschky, Beck, Max Wolff, Möller). Es lassen 
sich gegen diese Technik gewisse Bedenken geltend machen, auf die 
wir noch weiterhin eingehen. 

Die französischen Kliniker wenden meist nur Dosen bis zu V^ ^^ 
an (Hutinel, Grasset und Vedel, Claisse, Souques, 
Cawadias. Milian und Sicard, Labbä). 

Zu erwähnen ist die Löwensteinsche (und Ostrowsky) 
Methode, der die gleiche niedrige Dosis auch bei negativem Ausfall 
der Reaktion nochmals wiederholt. Es handelt sich um die dia- 
gnostische Verwertung einer beim Tuberkulösen bestehenden Über- 
empfindlichkeit, da der Gesunde nicht auf die zweite oder dritte, 
sondern erst auf die siebente Wiederholung einer kleinen Dosis reagiert. 

Wenn trotz des einfach unbestreitbaren Werts der Methode der 
subkutanen Tuberkulininjektion diese nicht alle Hoffnungen erfüllt 
hat und dies den Wunsch nach weiteren Methoden zur Frühdiagnose 
der Tuberkulose aufrecht erhält, so hat dies seinen Grund in einer 
Reihe schwerwiegender Mängel, die der Methode der subkutanen 
Tuberkulininjektion anhaften und eine Reihe von Klinikern und 
Praktikern veranlassen, die Reaktion beim Menschen nicht anzuwenden. 

Es handelt sich zunächst um gewisse Gefahren, die mit der 
subkutanen Tuberkulinreaktion verknüpft sind. Sie sind unbestreit- 
bar vorhanden, und es wäre darum zwecklos, die grosse hierüber 
vorhandene Literatur aufzuführen. 

Aber auch ohne dauernde Schädigungen bewirkt die subkutane 
Anwendung von Tuberkulin Krankheitserscheinungen, ausser der — 
bisweilen sehr hochgradigen — Temperatursteigerung. Abgeschlagen- 
heit, Gliederschmerzen, Erscheinungen im Krankheitsherd, Kopf- 
schmerzen, die sehr unangenehm sind und mehrtägige Bettlägerigkeit 
bedingen. 

Alles dies macht die ambulante Tuberkulindiagnostik unmöglich 
und verhindert eine Massenanwendung, wie es die neuen Lokal- 
reaktionen gestatten. Dass die subkutane Tuberkulininjektion in der 
ärztlichen Praxis sich so wenig eingeführt bat, liegt daran, dass die 
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Benrteilung des Erfolgs an eine TemperatarBteigeniiig geknäpft ist, 
dass man also bei Individuen, bei denen man die subkutane Taber- 
kalininjektion zu diagnostischen Zwecken anwenden will, mehrere 
Tage hindurch sehr sorgfältig die Temperatur beobachten mnss. Daher 
mnss man nach der Injektion zweistündlich die Temperatur messen. 

Die Temperaturmessung ist in der Praxis zu nnbeqnem, nnd 
dies ist neben der Gefährlichkeit ein Hauptgrund, warum sich die 
subkutane Tuberkulininjektion in der allgemeinen Praxis verhältnis- 
mässig so wenig Eingang verscbafTt hat. 

Alle diese Nachteile vermeiden die Lokalreaktionen. Sie setzen 
den Patienten nicht der Gefahr einer Schädigung oder Verschlim- 
merung des Leidens aus, können bei ambulanten Kranken angewandt 
werden, erfordern keine sorgfaltige Beobachtung des Reaktionsver- 
laufes und ergeben, was am wichtigsten ist, ebenso spezifische Re- 
aktionen wie die subkutanen Tuberkulinreaktionen. Die weiter mit- 
geteilten Ergebnisse lassen die Hoffnung berechtigt erscheinen, dass 
man für diagnostische Zwecke die subkutane Tuberkulin in jektion 
durch die absolut unschädlichen Lokalreaktionen wird ersetzen können. 

Im folgenden Abschnitt gehen wir direkt zu der Besprechung 
der Lokalreaktionen über, zuerst ihrer Technik, dann der praktischen 
klinischen Iteobaehtung und schliesslich zu den theoretischen Er- 
gebnissen. 

Technik der Kutanreaktion nach Pirquet. 
iDstrumentarlum. Die Kutanimpfnng nach Pirquet kann mit 
Impffeder, Impflanzette oder mit dem Pirquetschen Schaber vor- 
genommen werden. Für Massenuntersuchungen empfiehlt es sich, 
Platin-Iridium zu benutzen. Die Impfung wird nach denselben Regeln 
au^efUhrt wie die Vakzination; vor der Impfung nimmt man eine 
oberflächliche Desinfektion mit Alkohol oder Alkohol-Äther vor. Die 
Gefahr einer Infektion bei und nach der Impfung ist gering, weil 
die Impfung nur in den allerseltensten Fällen bis zu einer Pustel- 
bildung, wie bei der Vakzination, führt und so eine Sekundärinfektion 
ausge.schlossen ist. 

Um die Impfung erfolgreich zu gestalten, ist eine Öffnung 
kleinster Blutgefässe, wie sie sich durch das Hervortreten eines Blnt- 
tropfens dokumentiert, nicht erforderlich. Es genügt die Eröffnung 

j »-erflächlichsten Lymphbahnen, wie schon daraus her- 

dass Lignieres und Berger und Bandler und Kreibich 
ktinn durch Einreiben von abgetöteten Tuberkelbazilen oder 
erdünntem ibesser sogar noch konzentriertem) Tuberkulin in die 
zte Haut erhielten (Academie des Sciences 28. X. 1907 Paris 



i 
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und Wiener klin. Wochenschr. 1907). Es wird so leicht verständ- 
lich, dass oberfläcblichate SkariGkationen zum Zustandekommen der 
Reaktion genttgen, ja vorzuziehen sind, weil eine sich bildende Blnt- 
kruste, besonders in den ersten 24 Standen nach der Impfung, die 
spezifische Reaktion verdecken kann. Eine Verletzung, die sich ja 
auf die oberflächlichsten Epithelscbichten beschränkt, lässt sich am 
leichtesten mit dem Pirqnetschen Bohrschaber vornehmen. Es ist 
erforderlich, die UautSäche, an welcher man die Schabung ausfuhrt, 



Impfbohrer nach v. Pirquet. Pipetteoflfischcheo nach v. Pirquet. 

mit der anderen Hand etwas zu spannen ; es wird liierdurch ver- 
mieden, dass die schlaffe Haut beim Bohren resp. Stanzen des kleinen 
Hautdefekts gezerrt wird, was unnötigerweise Schmerz verursacht. 
Die Schabung mit dem Pirqnetschen Instrament hat noch den Vor- 
zug, dass die nach der Impfung entstehende Reaktion kreisnind wird 
während die Reaktion nach einem Impfachnitt natnrgeraäss lang-oval 
sich gestaltet. Man nimmt den Impf bohrer, der an der Schneide leicht, 
am Griff schwer gearbeitet ist, druckt die Spitze auf die Haut und 
vollzieht die Bohmng, indem man den Stiel zwischen den Fingern rollte. 
Es empfiehlt sich zur Anstellung der Reaktion nicht, ähnlich 
wie bei der Vakzination die Impffeder mit dem Vakzin, den Impf- 
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apparat mit dem Tuberkulin nur anzufeuchten; es ist besser, hier 
einen Tropfen auf die Haut zu bringen und in diesem Tropfen die 
Haut zu ritzen oder den Impf bohrer umzudrehen. Es ist dieses Vor- 
gehen um so ratsamer, weil die Eutanimpfung mit Tuberkulin sich 
von der Vakzination dadurch unterscheidet, dass hier kein ver- 
mehrungsfähiges Virus implantiert wird. Man benutzt am 
häufigsten eine 25 ^/o ige Lösung von Kochschem Alttuberkulin, ich 
verweise auf einen anderen Abschnitt, um darauf aufmerksam zu 
machen, dass auch die Prüfung mit anderen Konzentrationen und mit 
anderen Tuberkulinpräparaten in Betracht kommt. 

Bei der sicher bestehenden, wenn auch entfernten Gefahr einer Über- 
tragung von Lues von einem Menschen auf den anderen muss, vor jeder 
weiteren Lnpfung die Platin-lridium-Impflanzette ausgeglüht werden. 

Kontrollimpfungen : Wie schon Pirquet angegeben , emp- 
fiehlt sich die Anlegung einer Kontrollimpfung. Bei der ver- 
schiedenen Empfindlichkeit der Haut bei einzelnen Individuen gegen- 
über traumatischen Reizen bewirkt bisweilen auch der leichteste 
Beiz eine Reaktion. Die Kontrollbohrung in einem Tropfen steriler 
physiologischer Kochsalzlösung oder in einer 5°/oigen Glyzerin- und 
0,1 ^/o igen Karbollösung (entsprechend der Glyzerin-Karbolsäurekon- 
zentration der benutzten Tuberkulinlösung) ermöglicht es, durch Ver- 
gleich der etwa , auftretenden meist minimalen Wundreaktionen mit 
der spezifischen Reaktion ein einwandfreies Bild zu gewinnen. 

Bei Massenuntersuchungen rate ich , für Kontrollstelle und 
kutane Tuberkulinimpfung zwei Impfbohrer zu verwenden. Infolge 
der grossen Hitzebeständigkeit des Tuberkulins kann sonst unter 
Umständen noch etwas wirksames Tuberkulin in die KontroUimpf- 
wunde mit dem Bohrer gelangen und dort eine Reaktion auslösen, 
besonders wenn man die minimale Menge von Tuberkulin in Betracht 
zieht, die zum Zustandekommen der Reaktion erforderlich ist. 

Es betrifft dieser Punkt keine theoretischen Bedenken; wir 
haben es gesehen, dass bei 30 hintereinander vorgenommenen Imp- 
fungen in allen Fällen, in denen an der Impfstelle eine Reaktion zu- 
stande gekommen war, auch eine leichte Reaktion an den Kontrollstellen 
sich zeigte, die dadurch Erklärung fand, dass zur Impfung und 
Kontrollimpfung nur eine Lanzette gebraucht w^orden war, die da- 
zwischen in einer Spiritiisflamme erhitzt wurde. Der Spiritusbrenner 
war mit gebrauchtem Spiritus gefüllt, der nicht sehr hochgradig 
war, die Flamme russte und bewirkte in einer Viertelminute kein 
Glühen der Lanzette. Durch diese kühle Temperatur der Flamme 
war es bedingt, dass die Erhitzung das an der Lanzette haftende 
Tuberkulin nicht zerstört hatte, dessen Hitzebeständigkeit ja bekannt ist. 
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Technik der Konjunktivalreaktion nach Wolff-Eisner. 

Die Technik der konjunktivalen Tuberkniindiagnostik ist, wenn 
es überhaupt mögKch, noch einfacher als die der Kntanimpfang. 
Man geht nach dem von allen Ärzten gebraachten Modns der Einver- 
leibnng eines Tropfens Flüssigkeit in die Konjunktiva zur Behandlung 
der Konjunktivitis oder bei der Eüntropfung von Atropin zu diagno- 
stischen und therapeutischen Zwecken vor: Es wird das untere Augen- 
lid al^ezogen und der Tropfen instilliert. Da es nun erforderlidi 
ist, dass die Konjunktiva sich, wenn auch für kurze Zeit, in der ein- 
geträufelten Flüssigkeit gewissermass^i badet, werden einige weitere 
Massnahmen erforderlich, die viel schneller ausgeführt als hier auf- 
geführt werden können. Bei einzelnen Individuen ist die beim Ab- 
ziehen des unteren Lides entstehende Höhlung ausserordentlich 
flach, so dass der Tropfen leicht wieder austiiesst; man tut gut, den 
K(^f ein wenig nach hinten legen zu lassen, um die Neigung zum 
Abfliessen des Tropfens zu vermindern. Dann hält man das untere 
Lid ca. Vs Minute abgezogen, um das Baden der Schleimhäute in 
der Lösung zu sichern und trifft dann die Anordnung, dass der 
Patient mit leicht nach hinten geneigtem Kopf noch eine halbe 
Minute ohne Schliessen des Auges verharrt, um das durch Lidkon- 
traktion bedingte Hinauspressen des Tropfens zu verhindern. 

Schntzverbande. In Fällen, in denen dem Ausfall der Probeeine be- 
sondere Wichtigkeit beigemessen wird, empfiehlt es sich vielleicht, durch 
Überlegen eines Augenschutzverbandes (Uhrglasverband der Ophthalmo- 
logen) oder einer durchsichtigen Gelluloidschutzkappe — wie sie jetzt 
bei der Vakzination empfohlen wird — ein Reiben des Auges mit 
den Fingern und eine eventuell sich hieraus ergebende traumatische 
entzündliche Reizung und Sekundärinfektion zu verhindern (keinen 
Bindenverband fMonoculus], der an sich Reizung bedingen kann). 
Bei unseren Massenuntersuchungen haben sich solche Vorsichtmass- 
nahmen nicht als erforderlich erwiesen, die Neigung zum Reiben und 
Jucken der Augen war nur eine ausserordentlich geringe. 

Anstellung der Reaktion bei bestehender Konjunktivitis. Es 
muss die naheliegende Frage beantwortet werden, wie man sich 
beim Anstellen der Reaktion verhalten soll, wenn eine Konjunk- 
tivitis besteht. Wir haben zunächst in unseren Protokollen (cf. das 
Schema) diesen Befund stets notiert, um bei der Bewertung der 
Resultate zu besonderer Vorsicht angeregt zu werden. Waren beide 
Augen gleichmässig entzündet, so ergaben sich keine Schwierigkeiten, 
indem das nicht vorbehandelte Auge die Möglichkeit zu einer Ver- 
gleicbung und damit zu einer richtigen Bewertung der Reaktion gab; 
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▼^i::i»* r-^firiLTcn«!!. wie sie Calmette betreffs der Ver- 
^iTLZiS irzz Fraktion l>ei KonjonktiTiiis aussprach, haben sich nidit 
%A \i^^nt,z,v^r^ erwiesen. Bei der ausserordentlichen Häufigkeit der 
lL/:,;i:rJrs%iüh würde die Verwendbarkeit der EonjonktiTafareaktion 
eiTje sebx bedentende Einbosse erleiden, wenn sich diese theoretischen 
Bedenken Calmettes als zutreffend erwiesen hätten, nnd irgend eine 
ScLi^ii^mnjT oder zu starke Reaktion in diesen Fällen hätte beobachtet 
werben können« Tatsächlich wurde die KonjonktiTitis dnrch die Ein- 
träcfeinng von Toberknlin an sich nicht beeinflnsst, nnd die etwa 
eintretende Reaktion hielt sich durchaus in den ablieben Grenzen. 
Die Erkennung der Reaktion war durch Vergleich mit dem nicht be- 
handelten Auge meistens leicht. 

Grössere Schwierigkeiten bereitet es, wenn eine nur einseitige 
Konjunktivitis besteht. Den Befund einer einseitigen Konjonktiyitis 
haben wir bei unseren Untersuchungen ziemlich häufig erhoben und 
die einseitige Konjunktivitis ist danach ein häufigeres Vorkommnis, 
als man schätzungsweise wohl anzunehmen geneigt ist. Da die 
spezifische Reaktion klinisch sich nur als eine Konjunktivitis 
präsentiert, fehlt in den Fällen einer einseitig bestehenden Konjunk- 
tivitis das so wichtige Kontrollauge. Wir sind in diesen Fällen von 
dem Prinzip abgegangen, zu unseren Versuchen immer nur (zur Ver- 
meidung von Irrtümern) das linke Auge zu benutzen und haben hier 
das Tuberkulin in das gesunde Auge gebracht. Tritt an diesem ge- 
sunden Auge nun eine Reaktion auf, die der Entzündung des er- 
krankten gleichkommt oder sie übertrifft, so können wir ohne Be- 
denken von einer positiven Reaktion sprechen, bleibt die Reaktion 
schwächer, als die an dem kranken Auge bestehende, so ist die 
Entscheidung schwieriger; doch ist es möglich, besonders wenn man 
di(;Hen Füllen eine spezielle Aufmerksamkeit zuwendet, aus dem Be- 
fund an dem geimpften Auge allein ohne Kontrollauge das positive 
oder negative Ergebnis der Reaktion zu erschliessen. 

Die oben beschriebenen Massnahmen zur Vermeidung des Heraus- 
drückens d^^s Tropfens Tuberkulinlösung sind zur Sicherung des 
RouktionH(;rg(!bnissoH von grosser praktischer Bedeutung. Auch 
Desplats, So(:iet<i dt^s Sciences Medicales de Lille 10. Juli 1907, 
Petit: Ophthalmoreaktion 1907 Paris, Masson S. 21 und Stadel- 
mann in Hoiriem Vortrag im Verein für innere Medizin am 6. Januar 
1908 haben hierauf hingewiesen. Der Praktiker, der nur bei einzelnen 
Individuen die Reaktion anzustellen hat, wird von selbst seine Auf- 
ni(;rkHamk«»it auf diesen Punkt richten. 

iJiiHoruh'rn H(;achtung verdienen die Vorsichtsmassregeln beiMassen- 
«ntiirHiichungrin und einige Umstimmigkeiten, die sich zwischen Tuber- 
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knlin- Kutan- und Subkutanreaktion einerseits- und der Eonjunkti- 
vaireaktion andererseits ergeben haben, fanden in allen Fällen ihre 
zwanglose Erklärung, als bei Beachtung dieser Vorsichtsmassregeln, die 
Instillation eines Tropfens Tnberkulinlösung in das andere Auge eine 
prompte und deutliche Reaktion ergab. Da man, wie aus unseren 
weiteren Ausführungen hervorgeht, Wiederholungen an dem gleichen 
Au^e unbedingt vermeiden muss, so ist an dem anderen Auge nur 
eine einmalige Wiederholung möglich, woraus sich schon ergibt, 
dass man bei der ersten Ausführung auf diese Vorsichtsmassregel 
achten muss, deren vollkommene Beachtung * die Anstellung der 
Reaktion noch immer mit dem kurzen Zeitaufwand von ca. einer Minute 
gestattet. (Vergl. jedoch den Abschnitt Erfahrungen bei der Wieder- 
holung der Impfung.) 

Konzentration der Lösung. Wir verwenden eine Lösung von 
Kochschem Alttuberkulin in 0,8^/oiger steriler physiologischer Koch- 
salzlösung, einfach durch Vermischen mit sterilen Pipetten hergestellt 
und in ein steriles Gefäss übertragen. Es empfiehlt sich, die an 
einem Tage zu verwertende Menge in ein Blockschälchen zu giessen 
und von dort mit der Pipette auf die Konjunktiva zu bringen. 
Taucht man nämlich die benutzte Pipette, die manchmal unvermeidlich 
mit der Konjunktiva in Berührung kommt, in die Stammlösung selbst, 
die man noch an anderen Tagen benutzen will, so entsteht leicht 
eine Bakterienentwickelung, welche die Möglichkeit einer Infektion 
der Konjunktiva bei Anstellung der Konjnnktivalreaktion eröffnet 
Die Bakterientwickelung lässt nach unseren Erfahrungen ausserdem 
eine dünne Tuberknlinlösung unwirksam werden. Es ist dies eben- 
falls eine wichtige Fehlerquelle, auf welche aufmerksam gemacht 
werden muss (Stadelmann). Wir raten deshalb, die Lösung, welche 
zur konjunktialen Reaktion angewendet werden soll, mindestens 
alle acht Tage frisch herzustellen oder bereiten zu lassen. Zur Er- 
höhung der Haltbarkeit benutzt Eppenstein u. a. an Stelle der 
physiologischen Kochsalzlösung 3^/o Borsäurelösung. 

Über die optimale Konzentration der Lösung ist eine absolute 
Übereinstimmung noch nicht erzielt. Ich verwendete anfänglich eine 
10 Wo ige Lösung, um die späteren Versuche auf Wunsch von 
Stadelmann mit einer l^o anzustellen. Fritz Levy benutzt 
eine 2 und 4%. Eppenstein V« — 4% Lösungen. 

Die Schwierigkeit einer Entscheidung liegt darin, dass Wieder- 
holungen der Reaktion mit steigenden Konzentrationen aus noch 
weiter zu erörternden Gründen nicht zulässig sind und dass man also 
eine KoiUEentratioii der Lösung ausfindig machen muss, welche, 
ohne Schädigungen zu setzen, gleich bei der ersten Anwendung 

B«itrige xnr Klinik der Taberkulos«. Bd. IX. H. 1. 2 
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eine präzise Diagnose gestattet. Da ich auch mit lO^/o Losung keine 
Schädigungen^) beobachtet habe, ständen auch der Anwendung 
starker Konzentrationen in dieser Beziehung keine Bedenken gegen- 
über. So kommt es darauf an, durch längere Erfahrung die Konzen- 
tration der Lösung so abzustimmen, dass sie für aktive Prozesse die 
deutlichsten Reaktionen gibt, ohne durch die Stärke der benutzten 
Tuberkulinlösung auch bei Gesunden (in zweifelhaften Fällen) zu 
einem Ausschlage zu führen. 

Wir haben, wie schon oben erwähnt, unsere Versuche mit 
einer 1 Vo Lösung angestellt, und waren mit den erzielten Ergebnissen 
der Reaktion überaus zufrieden, da diese weder zu schwach, noch 
exzessiv stark ausfielen. Eine solche aus dem gewöhnlichen Alt- 
tuberkulin Koch mit 20 7o Glyzeringehalt hergestellte Lösung ent- 
hält höchstens 0,2% Glyzerin und höchstens 0,005% Karbolsäure, 
eine Menge, die absolut keine Reizerscheinungen auslöst, die wir nie 
beobachtet haben, ebensowenig wie die Calmett eschen „Fausses 
Reactions*^. Nach Eppenstein (Med. Kl. 07 Nr. 36) und Levy 
bewirkt nicht einmal eine 2% Glyzerinlösung Reizerscheinungen. 

Von ophthalmologischer Seite wird bisweilen das Vorkommen von 
Reaktionen bei Anwendung von 2% Glyzerin beobachtet, doch sind 
diese offenbar so selten und auf Augenkranke beschränkt, dass der 
Literne nicht auf solche Reaktionen stösst. 

Wir sehen in der Billigkeit und Einfachheit der Konjunktivai- 
reaktion in der Form, wie wir sie empfehlen, einen Hauptvorzug der 
Methode, welcher es gestattet, dass alle Arzte auch im abgelegensten 
Ort ohne alle Hilfsmittel die Reaktion anzuwenden in der Lage sind, 
deren Kosten sich, je nachdem man sich die Lösung selbst herstellt 
oder anfertigen lässt, pro Reaktion auf ein Zwanzigstel bis einen 
halben Pfennig stellt. 

Dieser Punkt führt uns auf die Calmettesche Technik. Zur 
Vermeidung der Reizwirkung des Glyzerins auf die Schleimhaut 
schreibt er vor, ein durch Alkohol präzipitiertes Tuberkulin zu ver- 
wenden. Er nimmt eine sechs Wochen alte Kultur von Rindertuberkel- 
bazillen und tötet sie im Autoklaven bei 110 Grad während 20 Minuten 
ab, dampft sie bei 80 bis 90 Grad auf ein Zehntel ein und filtriert ; 
dann präzipitiert er durch 95 ^o Alkohol. Die Präzipitation wird 



1) Einen von Er5nig mir freundlichst mitgeteilten Fall von Vereiterung der 
Meibom sehen DrQsen bei Verwendung l°/0 Tuberkulins fOhre ich auf Sekundär- 
infekÜon oder bakterielle Verunreinigung des benutzten Tuberkulins zurück, mit 
10 ^/o Tuberkulin könnten natürlich Schädigungen vorkommen. Starke Lösungen 
sind daher nur bei Beachtung gewisser Vorsichtsmasaregeln anzuwenden, cf. Ab- 
i^chnitt über Kontraindikationen und über Anwendung in der Ophthalmologie. 
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durch Zusatz eines Süickchens Chlornatrium ausserordentlich be- 
schleunigt. Er filtriert dann durch ein Papierfilter, schabt das Prä- 
zipitat ab, trocknet es in der Wärme oder besser im luftleeren Raum. 
Diese Prozeduren werden zur weiteren Reinigung noch zweimal 
wiederholt; man erhält ein weissliches Pulver, das glyzerinfrei ist 
und vor allem nicht durch Harze und Wachse verunreinigt sein 
soll, jedoch in gleicher Weise nach der Art der Herstellung die wirk- 
samen Bakterienleiber enthält (cf. theoretischen Teil). 

Tuberkuli ntestpräparate. 

Das Institut Pasteur de Lille liefert das eben beschriebene Prä- 
parat 1) in Pulverform: je 5 Milligramm, die zur Herstellung einer 
1 ^jo Lösung in 10 Tropfen sterilem Wasser aufgelöst werden sollen, 
2) eine sterilisierte 10 "/o Lösung in abgeschmolzenen Röhrchen; die 
Höchster Farbwerke haben in neuester Zeit ein gleiches Präparat in 
den Handel gebracht, das sie ebenfalls, wieCalmette, Testtuber- 
kulin nennen. 

Vor letzterem Präparat muss in der heutigen Dosierung dringend 
gewarnt werden. Seine Anwendung erklärt eine Reihe starker Re- 
aktionen, die in der letzten Zeit bekannt geworden sind und zu einer 
Diskreditierung der Methode führen könnten. Nach Levy ist das 
Höchster Testtuberkulin zu stark und zwar beruht dies nach Wasser- 
mann (mündliche Mitteilung) darauf, dass das betreffende Tuberkulin 
mit Alkohol ausgefüllt und die Lösung nicht auf das ursprüngliche 
Volumen berechnet, sondern auf das Gewicht der Trockensubstanz 
bestimmt wird. 

Es ist so nicht verwunderlich, wenn bei Anwendung dieses Prä- 
parates starke Reaktionen erhalten werden. Die sog. l^/o Lösung 
muss ca. 10 mal verdünnt werden. 

Gegen diese Tuberkulinpräparate ist an sich sonst nichts einzu- 
wenden, abgesehen, dass sie keinen Vorzug von dem Koch sehen 
Alttuberkulin haben, da wir Schädigungen von Glyzerin in der verwen- 
deten höchstens 0,2^/o Konzentration niemals beobachtet haben. Ver- 
wunderlich ist nur, dass von Calmette ohne Angabe des Grundes 
Rindertuberkelbazillen benutzt werden. Wenn die Verschiedenheit der 
Rindertuberkelbuzillen von den Menschen tuber kelbazillen auch noch 
nicht absolut erwiesen ist, so ist sie doch nach Kochs Versuchen 
wahrscheinlich und zum mindesten in Betracht zu ziehen, und es 
empfiehlt sich, zur Anstellung der Reaktion am Menschen Derivate 
von Tuberkelbazillen menschlicher Herkunft zu verwenden, wenn man 
nicht gerade Untersuchungen speziell über die Frage nach der Häufig- 
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keit von dnrcb Rindertnberkelbazinen bedingten Erkrankungen beim 
Menschen beabsichtigt. 

Wir haben nur den Einwand gegen die Präparate, dass sie den 
Preis für die Reaktion ausserordentlich verteaem, und wir gerade in 
der BiUigkeit und Leichtigkeit der Anwendung einen Haoptrormg 
der konjunktivalen Reaktion sehen. Die Anätellnng einer Reaktion 
kostet mit diesem Testtuberknlin 30 bis 100 Pfg gegenüber ^'lo bis 
^h Pfennig bei der Verwendung von Alttaberknlin. 

Der Calmettesche Gedanke der Reinigung des Tnberkulins 
durch Alkohol kann übrigens keinen Anspruch auf Neuheit erheben. 
Koch selbst stellte schon ein Tuberculinum depuratum her, 
indem er das Tuberkulin mit dem l^s fachen Volumen absoloten 
Alkohols fällte und den nach 24 Stunden entstandenen Niederschlag 
wiederholt mit 60 ^/o Alkohol wusch. In gleicher Weise wird das 
Tuberculinum depuratum von Klebs hergestellt, der ebenfalls mit 
der Alkoholfällung beginnt. Er fallt das Rohtaberkulin mit der 
5— 10 fachen Menge absoluten Alkohols und schliesst dann weitere 
Geinigungsprozeduren an (zit. nach Pick, Darstellung der Antigene 
in Kraus-Levaditi Hdb. der Technik und Methodik der Immun.- 
Forsch. Jena 1907. S. 364). Ferner stellte auch Maragliano schon 
ein wässeriges, gl ycerin freies Tuberkulin her. 

Der einzige Unterschied dieser Präparate von dem Calmette- 
schen besteht darin, dass bei ihnen das Glvcerin durch die Alkohol- 
fällung wieder entfernt wird, während Calmette überhaupt kein 
(rlycerin auf die Tuberkelbazillen einwirken lässt. Nun ist aber das 
Glycerin das Extraktionsmittel xar' i^oxfi^* welches Koch nach 
mühseligen Versuchen am geeignetsten zur Extraktion von Tuberkel- 
bazillen befunden hatte und dem sich in dieser Beziehung die meisten 
anderen Forscher angeschlossen haben. 

Mit der geringen Schätzung des gereinigten Tuberkulins befinden 
wir uns in Gesellschaft von Koch, welcher der Reinigung des Roh- 
tuberkulins ebenfalls keine grosse Bedeutung beimisst. 

Der Ablauf der Kutan- und Konjunktival-Reaktion. 

1. Die Kutanreaktion. Direkt im Anschluss an die Impfung, 
ungefähr nach anderthalb Stunden, tritt an der Impfstelle und an der 
Kontrollstelle eine leichte minimale Rötung auf. Es ist dieser Prozess 
auf die leichte traumatische Reizung, die bei der Impfung gesetzt wird, 
zu beziehen. Die Rötung ist gewöhnlich nach 2 Stunden schon wieder 
abgeblasst, bei einer zum positiven Erfolg führenden Impfung kann 
dann unter Umständen Hclion nach 3 Stunden eine erneute Rötung 
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sich geltend machen, die an der Kontrollstelle fehlt. Die Intensität 
der Rötung nimmt dann zu bis zu einem Maximum, das in einzelnen 
Fällen verschieden liegen kann, aber häufig zwischen der 12. und 24. 
Stunde liegt. Der Zeitpunkt, von dem an die Reaktion abflaut, ist 
ein verschiedener. Bei der Beurteilung des Grades der Reaktion ist 
dem subjektiven Ermessen ein nicht unbeträchtlicher Spielraum ge- 
geben. Um diesen möglichst auszuscheiden, raten wir bei der dia- 
gnostischen Verwertung, nur deutliche Reaktionen in Betracht 'zu 
ziehen. Von diesen deutlichen Reaktionen unterscheiden wir weiter 
3 Grade, 

1. deutliche Reaktion, 

2. starke Reaktion, 

3. aussergewöhnlich starke Reaktion. 

Wer häufig Kutanreaktionen anstellt, wird nicht im Zweifel sein, 
was eine aussergewöhnlich starke Reaktion ist, auch die Unter- 
scheidung von deutlicher und starker Reaktion macht meist keine 
Schwierigkeit. Die Reaktionen kann in 2 Typen verlaufen. Sie kann sich 
schon 24 Stunden nach ihrem Höhepunkt, also im ganzen nach 
48 Stunden unter Umständen so zurückbilden, dass kaum eine Spur von ihr 
sichtbar ist, oder sie kann im Verlauf der folgenden Tage noch zu- 
nehmen. Wir legen auf dieses Verhalten einen grossen Wert und 
verzeichnen deshalb auf unseren Schematen in jedem Falle den Ver- 
lauf der Reaktion in den ersten 4 Tagen. Die Reaktion, die schnell 
einsetzt und schnell wieder abflaut, ist das, was die Franzosen mit 
reaktion precoce et precise bezeichnen und entspricht die Reaktion^ 
die man experimentell bei Überempfindlichkeitsversuchen erhält, auch 
hier einem Zustand der Überempfindlichkeit, die dadurch ausgezeich- 
net ist, entweder durch eine besonders schnell eintretende und 
schnell ablaufende, bisweilen auch durch eine exzessiv starke 
Reaktion. 

An der Impfstelle spielen sich folgende Vorgänge ab. Das erste 
ist meist eine Injektion, bedingt durch lokale Hyperämie, daran 
schliesst sich eine Ezsudation, die bewirkt, dass die Stelle an der 
Oberfläche etwas erhaben erscheint. Es ist dies besser zu palpieren, 
als zu sehen. Die Exsudation ist häufig von Anfang an so prall 
und so zirkumskript, dass man im Zweifel ist, ob es sich nicht um 
eine Infiltration handelt, und tatsächlich geht die anfängliche Quaddel 
sehr häufig in eine Papel über ; und oft hat man eben den Eindruck, dass 
es sich von Anfang an um eine Papel handelt. Bei der prinzipiellen 
Unterscheidung, die wir bei der Tuberkulin Wirkung zwischen exsu- 
dativen und infiltrativen Vorgängen machen, ist es bedauerlich, dass 
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wir nicht von Anfang an exakt feststellen können, ob es sich um 
Infiltration oder Exsudation handelt. 

Es ist übrigens bemerkenswert, dass, sowohl bei den verschie- 
denen Fällen als auch im Einzelfalle, der Anteil der Injektion, In- 
filtration und Exsudation in ihrem quantitativen Anteil wechselt und 
dass sogar, was am merkwürdigsten ist, selbst während des Ablaufes 
des Prozesses die einzelnen Komponenten Schwankungen zeigen, die 
bei der klinischen Beobachtung leicht übersehen werden, die aber bei 
einer kurvenmässigen Darstellung sehr bald deutlich in Erscheinung 
treten: so kann die Rötung die Infiltrationszone als weiter Hof über- 
ragen und kann dann plötzlich für einige Stunden wieder verschwin- 
den und dann von neuem wieder als Hof die im Zentrum befindliche 
Papel umgeben. 

Ungewöhnliche Formen der Reaktion. 

Besondere Erwähnung verdienen einige ungewöhnliche Formen 
der Reaktion, die wir nur in einzelnen Fällen gesehen haben. In 
einem Falle, wo die Hautreaktion ungewöhnlich stark war, wurde 
die straffe Papel im Zentrum allmählich weich und es bildete sich 
ein Bläschen, das mit trübgrauem Inhalt gefüllt einer Vaccine- 
Pustel täuschend ähnlich war. In einem anderen Falle, in dem die 
Reaktion nicht besonders stark ausgefallen, blasste das Zentrum, das 
keine Infiltration zeigte, ab und es bildete sich an der Aussenfiäche ein 
ziemlich stark injizierter Saum, der in konzentrischen Ringen um sich 
griff, nachdem immer die letzte Schicht allmählich abblasste. Da 
gleichzeitig das sich allmählich vergrössemde Zentrum eine Abschup- 
pung zeigte, so erinnerte der Prozess sehr lebhaft an das Bild eines 
Herpes tonsurans (herpetiforme Art der Reaktion), in einem Falle be- 
merkte man um die Pustel herum das Aufschiessen herpesartiger 
Bläschen, die jedoch, ohne flüssigen Inhalt bekommen zu haben, 
wieder eintrockneten. Ich bin überzeugt, dass man noch eine grosse 
Anzahl von Reaktionsformen wird entdecken und boschreiben können^ 
besonders wenn die Dermatologen die in der Erkennung solcher Pro- 
zesse grössere Übung besitzen, diesen Reaktionsformen mehr Inter- 
esse zuwenden. Tatsächlich sind auch von Bandler und Kreibich ver- 
schiedene Formen des Hauttuberkulids als Folgen der Reaktion beschrie- 
ben (cf. spez. Abschnitt über Anwendung der Reaktionen in der Kinder- 
heilkunde und Dermatologie). Die Feststellung dieser Reaktionsformen 
ist keine müssige Spielerei. Abgesehen davon, dass den verschiedenen 
Formen vielleicht eine verschiedene klinische Dignität zukommt, er- 
klärt die verschiedene Reaktion auf den gleichen Reiz des Tuber- 
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kulins auch die Vielgestaltigkeit der eiszelnen tuberkulösen Haut- 
afifektionen. 

Formen der Spätreaktion. Ein besonderes Interesse verdient 
eine Reaktionsform, bei der im Laufe von 4 Tagen kein Abklingen 
der Erscheinungen, sondern eine deutliche Verstärkung auftritt, so 
dass z. B. an den ersten 2 Tagen deutliche, am 3. starke und am 
4. aussergewöhnlich starke Reaktion vorhanden ist. Noch ausge- 
sprochener, vor allem leichter feststellbar, ist die andere Form der 
Spätreaktion, bei welcher überhaupt erst am 3. oder 4. Tage eine 
Reaktion auftritt, v. Pirquet glaubt, dass eine solche Reaktion 
torpide ist und weiss nicht recht, welche Bedeutung er ihr zuerkennen 
soll. Wir (Stadel mann und ich) erkennen ihr eine grosse Wichtig- 
keit zu und bezeichnen sie als Spätreaktion. Mit der Spätreaktion 
verbunden ist ganz besonders häufig ein sehr langes Persistieren der 
Papel, wie es ebenso bei den anderen Reaktionsformen, wenn auch 
seltener vorkommt. Noch nach 3 oder 4 Wochen kann eine solche 
Spätreaktion vollkommen unverändert bestehen. Die blaurötlich aus- 
sehende, fest infiltrierte Papel erinnert an die Anfangsstadien eines 
Leichentuberkels. 

Lymphangitis bei der Kutanreaktion. Die sonst noch zu er- 
wähnenden klinischen Erscheinungen sind aussergewöhnlich gering. 
Nur in einem Falle haben wir eine Lymphangitis mit Schwellung der 
Kubitaldrüsen beobachtet, die aber in 3 Tagen wieder sjmptomlos 
abklang. Eine gleiche Beobachtung hat mir Krön ig an seinem 
Material mitgeteilt, ich sah auf seiner Abteilung einen Fall mit dem 
auffälligen Befund einer leichten, aber deutlichen retrograden Lymph- 
angitis, bei dem die Rötung sich nach der Peripherie ausbreitete. Es 
ist für diese Fälle nicht geklärt, ob bei oder nach der Impfung eine 
leichte Infektion zustande gekommen ist, wie dies auch bei der Vak- 
zination zuweilen vorkommt, oder ob es sich um die Folge einer be- 
sonders starken Reaktion handelt; ich halte letzteres durchaus für 
möglich, da die Serumkrankheit, die nach der Einverleibung von körper- 
fremdem Eiweiss auftritt, sich ohne bakterielle Infektion ebenfalls 
durch Fieber und Drüsenschwellungen äussert. 

Die subjektiven Erscheinungen, welche die Kutanreaktion macht, 
sind minimal; einigemal wurde bei den Geimpften ein Jucken beob- 
achtet, das besonders bei den längere Zeit persistierenden Formen 
stärker war; doch kann es objektiv nicht sehr bedeutend sein, weil 
ein Kratzen der Reaktionsstellen nicht bemerkt wurde und das Jucken 
nicht von selbst geklagt, sondern erst bei direkt hierauf gerichteter 
Frage mitgeteilt wurde. Erwähnt sei das Auftreten von Phlyktänen, 
die bei Kindern im Anschluss an die Impfung beobachtet wurden (s. d.). 
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Sit-.i Ahbiaasen der Injektion und Verscfawindea der IntUUmtioB 
amuBC li.!; Baal einen bräanlicbroten Ton an, der längere Zeit bleiben 
ksan und -Kbiieaslicb zo eioer HaDtabacbölfenmg fährt. 

Koajiiaktival-Reaktiofl. 

£«i der KoDJnnktivalreaktion sind noch weniger Beme^nngen 
aiiznHcbliessen: ebt'nfalis nach 6 bis 24 Standen beginnt die Kod- 
jonktiva sich leicht zn röten, was durch Vergleich mit dem nicht 
behandelten Auge erkannt wird. Von Calmette ond den anderen 
französischen Antoren, ebenso von Eppenstein, wird angegeben, 
daaa znerst die Kaninkel sich rötet. Wir können dies gerade nicht 
beatitifien, doch spricht fnr diese Angabe, dass bei der Pollenemp&nd- 
lichkeit der Konjanktiva von den Kranken speziell aber starken Juckreiz 
in der Kamnkel geklagt wird. Da übrigens die eingebrachte Flüssig- 
keit darch den Tränennasengang entleert wird nnd an der Karonkel 
sich etwaa sCant, so bleibt die Kamnkel am längsten mit der Tober- 
kolinlÖRung in Berährong und wäre es danach verständlicii, wenn die 
Kaninkfi^l die ersten nnd stärksten Erscfaeinnogen 2ei;j;te. 

1 Grad der R«aklii». 

Bei fl^m er'tten Grad der Reaktioii geht der Prozess nicht über 
«ne Kötiing der KonjnnktiTa hinane, bei dem zweiten Grad ist die 
fUitung ftine »erstärkte und mit einer Schlei m-Fibrinexsndation ver- 
bunden and bei dem dritten Grad sind all die Erscheinungen noch 
geHt<^igert und gßhen mit Anflockerung der Konjnnktiva nnd »eröser 
I^nrchtrankani; iChemosis) einher'). Bei Anwendung des l^.'iiigen 
Alt-Tiifrfirkiilina sind die Erscheinungen des dritten Grades ganz ausser- 
gBwöhriiich selten. 

ht:i Act zweiten nnd dritten Stärke der Reaktion sieht man 
baiihir die Follikel der Konjunktiva dentlicb her^'ort^eten. Die 
ütarkr-n fteaktinnf-n machen die Erscheinungen einer gL'wühnlich Kon- 
junktivitis, Jacken, Lichtscheu und Fremdkörpergefühl. In der über^ 
wifafrri(\*m Mehrzahl der Fälle Bind die klinischen Erscheinungen 
minimal und bescliranken sich meist auf ein Gefühl von Schwere der 
Lider und das erwähnte Freradkörpergefühl, das in kui-zer Zeit ¥or- 
QterK*Tht, Bei empfindlichen Individuen haben Umschlüge mit Bor- 
»anre nrid in allen Fällen die Anwendung eines Tropfens S^/o Kokain 
v.ff.rtjges Aufhören sämtlicher Beschwerden bewirkt. Unter Um- 
»tAuili-.it kiffie eine Beliandlung, die mir bei der analogen Über- 

ij kr\"^ h",har.htet mao leichte HUmorrhagien »n der Konjunktivs (Kkehy- 
tn'iH'n. I^.'iil.'ft. 
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empfindlichkeit der Konjunktiva gegen PoUeneiweiss gute Dienste 
getan hat, die Kombination von Kokain mit Adrenalin (3^/o nnd 
l^/oo) in Betracht. 

Nebenwirkungen. 

Ungünstige Nachwirkungen wurden in keinem einzigen Fall, nicht 
einmal bei Anwendung höher konzentrierter Lösungen beobachtet; in 
wenigen Tagen gehen die Erscheinungen vorüber und sind meist mit 
dem vierten Tage im wesentlichen abgelaufen. Die Spätreaktion ist auf 
der Konjunktiva sehr selten, wir haben sie nur in zwei Fällen sicher 
beobachtet. Die Ursache dafür liegt wohl darin, dass bei langsamer 
Reaktionsfähigkeit infolge der günstigen Kesorptionsverhältnisse der 
Konjunktiva das Tuberkulin nicht lange genug an Ort und Stelle 
liegen bleibt, sondern in den allgemeinen Kreislauf aufgenommen 
wird. Dabei ist noch zu berücksichtigen, dass die angewandte 
Tnberkulinkonzentration in gleicher Stärke nur sehr kurze Zeit auf 
der Konjunktiva verbleibt, und dass durch den bald nach der In- 
stillation einsetzenden Tränenstrom das Tuberkulin verdünnt und 
ausserdem in den Tränennasengang abgeschwemmt wird. 

Dauerreaktion haben wir auf der Konjunktiva ebenfalls nicht 
sicher beobachtet, jedoch ist es notwendig, auf diesen Punkt weiter 
die Aufmerksamkeit zu lenken, da Cohn Dauerreaktionen bis zu 
14 Tagen beobachtet hat. (Berliner klin. Wochenschr. 1907 Nr. 47.) 

Wie schon erwähnt, wurden üble Nebenerscheinungen M niemals 
beobachtet. Man kann wohl annehmen, dass über mindestens 10000 
Fälle in der Literatur Bericht erstattet worden ist. Die Zahl der 
konjunktival Behandelten ist wahrscheinlich noch sehr viel grösser; 
es wurden mir anfangs von Kollegen am Krankenhaus Bedenken ent- 
gegengehalten, ob man es wagen könnte, die Reaktion am Auge^ 
einem so lebenswichtigen und wertvollen Organ, anzustellen. Ich 
hatte von Anfang an die feste Überzeugung, der ich auch Ausdruck 
gab, dass die Anstellung der Reaktion unbedenklich sein würde, wenn 
es auch theoretisch zuzugeben ist, dass zu einer bestehenden Kon- 
junktivitis sich eine bakterielle Infektion superponieren kann. Doch 
konnte ich aus meinen Erfahrungen beim Heufieber sagen, dass ich 
in ca. 200 Fällen bei Menschen, die acht bis zehn Wochen hinter- 
einander die schwersten konjunktivalen Erscheinungen zeigen, die 
man sich überhaupt vorstellen kann, bei diesen Individuen niemals 
irgend welche Schädigungen des inneren Auges beobachtet habe, 
selbst dann nicht, wenn man durch Einbringen von Pollenextrakt den 
an der Konjunktiva sich abspielenden Prozess zur maximalen Ex- 

1) cf. jedoch Kapitel Kontraindikationen. S. 29. 
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azerbation brachte. Die ErscheiDimgeii bleiben danim auf die Kon* 
janktiva beschränkt, weil zwischen Konjnnktiva und dem Uveal- 
traktns keine oder nur minimale Saftkommunikationen bestehen. 

Saftbahnen im Auge zwischen Konjunktiya und Uvea. 

Ich verdanke die Darstellung der folgenden anatomischen Verhält- 
nisse meinem Freunde, dem Augenarzte Emil Levi in Stuttgart. 

Konjunktiva und Uvea haben getrennte Gefässsysteme, die aber 
durch die Rami perforantes der vorderen Ziliararterien miteinander 
in Verbindung stehen und mit konjunktivalen Gefässen gemeinsam 
den die Cornea umgebenden Gefässkranz, das sogenannte Rand- 
schlingennetz bilden. Diese Verbindung ist aber verhältnismässig 
geringfügig (cf. das Leber sehe Schema des Gefässverlaufs im Fuchs, 
Lehrbuch der Augenheilkunde). Die ausführlichste Darstellung findet 
sich bei Leber, die Zirkulation und Ernährungsverhältnisse des 
Auges in Graefe-Sä misch, Handbuch der Augenheilkunde, 2 Aufl. 
Band 11, 2. Es würde dieses Verhalten der Gefässkommunikationen 
erklären, dass wir einmal bei einem Patienten nach Anstellung der 
Konjunktivaireaktion eine ziliare einmal eine perikorneale Injektion 
beobachtet haben, sowohl das Vorkommnis als solches, als auch die 
Seltenheit der Beobachtung. 

Ein Übergreifen der Reaktion von der Konjunktiva auf das 
innere Auge wäre auch, abgesehen von der bestehenden Gefässver- 
bindung, noch durch Saftlücken und Lymphbahnen möglich (durch 
die vordere Kammer und Cornea hindurch), denn die in der Oph- 
thalmologie so viel gebrauchten Mittel wie das Atropin und andere 
gelangen nur auf diesem Wege zum inneren Auge. Bei albuminoiden 
Stoffen erscheint jedoch eine geringere Resorption wahrscheinlich. 
Vergl. auch über die Resorption kolloider Stoffe durch die Hornhaut 
Leber I.e. S. 387. Dieser Resorption gegenüber spielt die Re- 
sorption auf dem Blutwege eine viel geringere Rolle (s. S. 375). 
Praktisch wird wohl das Ausbleiben von Erscheinungen im inneren 
Auge bei Anwendung der konjunktivalen Tuberkulinreaktion da- 
durch zu erklären sein, dass die zur Uvea gelangende Tuberkulin- 
menge zu gering ist, um eme Reizung hervorzurufen. Doch ist in 
Betracht zu ziehen, dass schon bei vorher bestehender Injektion der 
Gefässe vor allem der des inneren Auges und besonders bei Ver- 
änderungen der Kornea die Resorptionsverhältnisse für Tuber- 
kulin ganz anders liegen können. 

Saftbahnen zwischen beiden Augen. 

Während die Kommunikationen der Saftbahn zwischen dem 
Uvealtraktus beider Augen sicher feststehen, wie sich schon rein 
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klinisch aus dem traurigen Vorkommnis der Panophtfaalmie erschliessen 
lässt, so bestehen zwischen beiden Konjunktiven keine Kommuni-^ 
kationen. Wie mir von augenärztlicher Seite mitgeteilt wurde, hat 
Eversbusch versucht, solche Kommunikationen nachzuweisen, doch 
ist ihm dieser Nachweis nicht gelungen. Unsere Befunde befinden 
sich hiermit im Einklang, nur in ganz vereinzelten Fällen haben wir eine 
Spur Rötung des anderen Auges beobachtet. Es ist nun nicht nötig, 
hier Kommunikationen anzunehmen, sondern es ist wahrscheinlicher, 
dass der Patient mit dem Finger eine Spur Tuberkulin in das nicht 
behandelte Auge gebracht hat. Die Beobachtung von Cohn, dass 
bei Wiederholung der Instillation sich eine starke Reaktion nicht 
nur an dem Auge zeigt, welches vorher Tuberkulin einverleibt 
bekommen hatte, sondern dass auch das nicht vorbehandelte Auge — für 
welchen Vorgang Cohn eine Deutung nicht versucht — bei später 
erfolgender Tuberkulineinverleibung sich als überempfindlich erweist, 
bietet für die Erklärung grosse Schwierigkeiten, wenn eine gemein- 
same Saftbahn ausgeschlossen ist. Eine sympathische Übertragung 
der Entzündung auf dem Wege der Nervenbahn anzunehmen, wird 
vielen wenig sympathisch sein, um so mehr, als es sich in den 
Cohn sehen Beobachtungen nicht um die Übertragung einer Ent- 
zündung, sondern nur um die Übertragung einer Empfindlichkeit 
handelt, so dass fasst nichts weiter übrig bleibt, als anzunehmen, dass 
Tuberkulin auf dem Wege der Ziliamerven in das andere Auge 
gelangt. Doch bevor man hier grosse Hypothesen aufstellt, soll man 
das Einfachste und Naheliegendste durch die Versuchsanordnung aus- 
schliessen und nachsehen, ob die von Cohn beschriebene Überemp- 
findlichkeit des anderen Auges ausbleibt, wenn man durch die oben 
angedeutete Versuchsanordnung die Übertragung von Tuberkulin 
durch den Finger ausschloss. 

Eine Verschleppung von Tuberkulin auf dem Wege der Saftbahjj 
scheint mit Sicherheit auszuschUessen zu sein, da eine direkte 
Kommunikation der Bindehäute nicht besteht. Dagegen bestände 
nach Ansicht von Ophthalmologen die Möglichkeit der Ubertra^ng 
auf dem Wege der sympathischen Reizung durch die Ziliamerven, 
besonders bei einem schon vorher bestehenden Reizzustand (cf. 
Schirmer, Die sympathische Augenerkrankung, Graefe-Sämisch 
Handb., Bd 6). 

Wir haben oben als wahrscheinlichste Erklärung der Mitent- 
zündung des zweiten Auges der Hand des Patienten gedacht. Diese 
Möglichkeit lässt sich auch für die Entstehung einer Überempfindlich- 
ohne vorhergegangene entzündliche Mitbeteiligung des zweiten Auges 
bei der ersten Anstellung der Reaktion nur ausschliessen, wenn man 



nnr an 4i^ Toh^rkolinmhalati6iis#iia(ny!>ftik oad an die TemaciäckXffB 
I/^tr^bnn$(#;ti rl^r Fulrnr/nalinfa^ion. IkA d^n Ophtlialaoif^mi hdtte 
di^^ii^ tb^ftpfutf^clM; Venreninnt^. die znr Entdeckanc der Koa- 
jnnktifalr^^aktion hätte fähren inä«§en. nm «o B;üi<>r e^ecen. 
al« man npe^iell bei den Ophthalmolo^r'-n mit subkutaner TobokBÜn- 
anwtfsndang rielfacb aber nehr günstige Heilresoitate h/A AuscntjAer- 
kuloM berichtet bat, nnd die ^>phthalmoIo^n Tor dea Internen den 
Vorzug voran» haben, daM sie die Reaktion des Herdes jederzeit sehen 
nnd nicht erst mittelst Hilfsmethoden indirekt erschiie^sen 



BeobachtBBges hei AngentnkCTknfese. 

(cf« auch den spez. Teil, die Anwendong der Reaktionen in der 

Ophthalmologie.; 

Ich möchte es fast bedanem, mit diesen fast selbstTerständlichen 
und Hich aus den theoretischen Grundlagen der Tnberkulinanwendnng 
nnd dem anatomischen Bau des Anges Ton selbst ergebenden Kontra- 
indikationen nicht früher herausgetreten zn sein. Sie kommen hoffent- 
lich noch früh genug, um weiter Schädigungen zu Terhuten« Kalt 
teilte am 7. Oktober ld07 in der ophthalmologischen Gesellschaft zu 
Paris einen Fall mit, in dem er bei einem Patienten mit Hornhaut- 
trübungon, Synechien und undurchsichtigen brechenden Medien die 
Reaktion angestellt hatte; es fehlte perikorneale Injektion und daraus 
war zu schliessen, dass die Veränderungen alte waren. Er gab nun am 
24. Juli einen Tropfen Tuberkulin 1 : 100 ins Auge und konstatierte 
am nächsten Tage konjunktirale und perikorneale Injektion. Nach 
6 Tagen war der skleritische Herd vergrössert und gerötet, nach 
14 Tagen war die Iris sehr gereizt, die Limbusinjektion stark. Am 
8. Oktober waren die Erscheinungen im wesentlichen abgelaufen mit 
einer Sklerosierung der Hornhaut; Kalt nahm noch Gelegenheit, 
den Vorsuch bei einem 10jährigen Knaben mit kleinen Tuberkeln 
auf der Iris und im Kammerwinkel, die bisher unter geringen Ent- 
ziindungserscheinungen verlaufen waren, zu wiederholen. Die Reaktion 
verursachte ebenfalls innerhalb 8 Tagen eine schwere Entzündung, 
die nach dem bisherigen gutartigen Verlauf nicht zu erwarten war. 
Morax führt die von Kalt angeführten schweren Erscheinungen 
auf ein zufüllij^os Zusammentreffen zurück, was ich jedoch nicht für 
wahrscheinlich halte, während ich ihm beistimme, wenn er den Be- 
fund von Torrien, der zwei Monate nach Anstellen der Konjunk- 
tivalroaktion das Aufschiessen kleiner konfluierender Knötchen in der 
Konjunktiva beobachtet hatte, darauf zurückführt, dass ein Tuberkulin- 
tropfen eine latente Bindehauttuberkulose erkennbar machen, 
aber nicht hervorrufen könne. 
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An dieser Kontraindikation möchte ich festhalten, obwohl Citren 
in einem Falle von Iristuberkulose die Reaktion angewandt hat, ohne 
dass eine Mitbeteiligung der Iris zustande gekommen wäre, und 
obwohl Stephenson {Brit. med. J. Nr. 2442, 1907) unter der 
Bezeichnung „Calmettes Serumreaktion ^ und ebenso Petit die 
Methode zum Aufschluss über die tuberkulöse Natur von Augener- 
krankungen (Iridozyklitis, Skleritis, Choroiditis) ausdrücklich empfehlen. 

Sonstige Nebenerscheinungen bei Anwendung der Konjunktival- 

reaktion. 

Bei tuberkulösen oder tuberkuloseverdächtigen Kindern empfiehlt 
Eppenstein wegen der oft eintretenden starken Reaktion nur 
Vs^/o Lösungen zu verwenden. Er hat zweimal bei tuberkulösen 
Kindern im Anschluss an eine Reaktion mit l^/o Tuberkulinlösung 
lösung eine leichte Keratitis beobachtet, ferner bei einem Knaben 
mit abgelaufenem Liehen scrophulosum im Anschluss an eine Kon- 
junktivalreaktion eine rezidivierende Phlyktäne. 

Es handelt sich bei diesen Kindern nicht direkt um einen 
Zusammenhang zwischen Konjunktivaireaktion und Phlyktäne infolge 
räumUcher Nähe der Kornea an der sich abspielenden Reaktion. 
Diese Kinder leiden auch sonst häufig an Phlyktänen; dennoch vnirde 
ein direkter Zusammenhang als wahrscheinlich anzunehmen sein, wenn 
nicht solche Kinder auch im Anschluss an Kutanimpfungen Phlyktänen 
bekämen. Es handelt sich um eine maximale Überempfindlichkeit 
gegenüber Tuberkelbazillengiften, (cf. Pfaundler, Münch. Ges. f. 
Kinderheilk. ref. Mon. f. Kinderheilk. Bd. 6 Nr. 3. Moro, Wiener klin. 
Wochenschr. 1907. Vergl. den Abschnitt über Anwendung der Re- 
aktion in der Kinderheilkunde.) Weitere Ausführungen siehe im 
speziellen Teil: Anwendung der Reaktion in der Ophthalmologie. 

Der Ausfall der Reaktion bei Tuberkulösen des 1., 2. und 3. 
Stadiums, bei Gesunden und bei Suspekten. 

Vorbemerkungen. 

Es empfiehlt sich, beide Reaktionsformen, die kutane und kon- 
junktivale gemeinsam zu besprechen. Die Verwertung der Literatur 
wird dadurch allerdings erschwert, da nach uns bisher (bis zum 1. 1. 
1908) nur Mainini (Münch. med. Wochenschr. 1907) beide Reak- 
tionen nebeneinander angewandt hat. Wir können daher nur in 
grossen Zügen die Resultate, die andere Autoren mit der einen 
oder der anderen Methode gewonnen haben, anfügen. Wir verzichten 
auch darauf, jeden unserer 500 Fälle mit Diagnose und Reaktion und 
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iM/iiiitiger Kraiikeiige«icliictite iuer ansoföiireiL. wh- dw 7>tit in seist? 
ZubaffiflMsostelinng über die OphüiahDoreaktion nidn nur mii wiueiu 
hwadwu mit ttümtlicLeu iu der Lit^initnr sn^pefütirteii imd um erreictr 
bafreij jbeobacbtuiigeij getan hat. Wir würden damii aact fvnz zweck- 
1(^ metirere ikigeu füllen. Wir mÜBRen daher dkr Patienten immer 
iij eiiu&eiuen urufi^en Gmppeu kat^sgorienwt^ue xasammeiigefaKt be 
8(*rech«n. I>ie Befunde Bind an dem ^ lade i man nscdien MateruL 
geiueinsaiu njit diesem uiit-er freuiidiictier Mitiv'irkinic der HerrK. 
AHäiflienten l>r. Blnme, Mafit». MüiiFer. Steinberc, Teict- 
ni a iJ n erboben worden. 

Di^ Zab! uxtferer Beobachtungeu ist eigeuthcfa viel irofiser. il^ 
wir »ie hier aiifübren. Wir haben alKsr znnuchst meine ersten löl» Ver- 
«uclie, die mehr iiiformatorihchen Charatter truüen, fortcehisseL 
ebenso, da der Herr Verleger ein f»cbneli*^s Erscheinen dieser M:t- 
t»$iiungeij wüiificbte. alle nach dem 2b. N(»veml>er ^eimjtften Patieuiei 
die^e aind nur berüok^ichticrL wenn bei innen ron nsserD anfgesielh-ri 
Keg**lji Abweicbendes beobachtet wurde. Ihe SchinB>iulgen2n|PBii würder. 
aber durcb die Mitbineinziehnng dieser Fklie in keiner Weisse freandert 
Wir teilen die TuberkulÖBen in der üblirben Weise in die drei Stadj»:!/ 

L Stadium: »SpitzenerBcheiuunsen. Sj»itzeninüitration ein- oder 
beiderseitig, kein oder nur leichtes Fieber: 

IL Stadium: Infiltration der Ot>erl:ippen, Fieber : 

IIL h^tadium: gi'osse LitiJtratiüuen. KavemenbiiduTiXL hektist:«t^s 
Fieber, Gewichtsabnahme. 

Nach unseren orientierenden Versuchen hatten sich iwiscbo 
den drei Stadien in bezug auf Keaktionsfaijukeit sehr westnthcLt 
l/nterschiede ergeben, die unt; Teranlassten, x^m Tomherein die drei 
tStadieu auseinander zu halten. 



des erstem StAdimms. 

Wie aus der Tabelle hervorgeht, reagierten von 20 Tuberkulösen 
d»fft 1. Stadiums auf die Kutaiireaktion lö positiv und 4 negativ. 
Jiti war die KeaKtiou a!s Spur bezeichnet, bei 10 Grad 1, bei einem 
(/rji.'\ "/, Wir sehen, dass die grosse Mehrzahl (ca. 80^, oi reagiert. 
)<do"h ist die jieaivtion nicht besonders siart in fünfmal nur Spur, 
w«-h he wir nach unseren Definitionen als nicht ausgesjirochene Reak- 
ii'^ii l>»'tjit< lit<n. Stärke II »ird nur einmal. Stärke III niemals erreicht 
J;*!«- Kofiiufj!- tivaln-aktion ibt bei 14 positiv, bei 6 negativ (also in 
♦jijj/ifahr 70" V pohitiv), sie ist als spurweise viermal, in erster Starke 
vii-fij.il. ifj zw«;it^'r Starke vi*-rinal und in dritter Stärke zweimal ver- 
tii'Uii, lU'i Mt't Kiajjken fehlte die kutane Reaktion, in sechs Fällen 
«in- k'/fjjij/.i ti\ai<', i>er L'nterschied ist nicht sehr wesentlich, das 



1 
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Ausbleiben in den zwei Fällen kann unter Umständen durch die aus- 
führlich erwähnten Fehlerquellen seine Erklärung finden. Unver- 
kennbar dagegen ist, dass die konjunktivale Reaktion bei Tuber- 
kulösen des 1. Stadiums zu stärkerem Auftreten neigt, so dass die 
Reaktion häufig eine deutlichere ist. Irgend etwas zugunsten einer 
Reaktion kann aus diesen Zahlen nicht gefolgert werden (in zwei 
Fällen überwiegt die kutane über die konjunktivale, in vier die kon- 
junktivale über die kutane). 

Tuberkulöse des zweiten Stadiums. 

Wir kommen zu der Besprechung der Reaktion bei den Tuber- 
kulösen des 2. Stadiums. Von 26 reagierten auf die Kutanreaktion 
18, auf die Konjunktivaireaktion 15. Auf die Kutanreaktion 8 Spur, 
8 ersten Grades, 2 zweiten Grades. Bei der Konjunktivaireaktion 
Spur einmal, erste Stärke 9 mal, zweite Stärke 4 mal, dritte Stärke 
einmal. In zwei Fällen war die Kutanreaktion stärker, in drei 
schwächer als die Konjunktivaireaktion. Wesentliche Unterschiede 
zwischen beiden Reaktionen ergeben sich aus diesen Zahlen eben- 
falls nicht. 

Tuberkulöse des dritten Stadiums. 

Bei den Tuberkulösen des 3. Stadiums reagierten von 18 mit 
Kutanreaktion nur 3, und von diesen 3 zeigten 2 Spur und einer Stärke 3 
der Reaktion. Die Konjunktivaireaktion fiel bei 5 positiv, bei 13 
negativ aus. Von diesen zeigte 1 Spur, 2 ersten, 2 zweiten Grad 
der Reaktion. Einer von diesen letzten ist derselbe Patient, .welcher 
bei der Kutanreaktion 3. Stärke gezeigt hat. Wichtigere Dififerenzen 
zwischen beiden Reaktionen lassen sich auch aus diesen Zahlen nicht 
ablesen. 

Schlussfolgerungen. 

Aus diesen Befunden ergeben sich unter Abwägung des klini- 
schen Bildes folgende wichtige Schlussfolgerungen: Die Tuberkulösen 
reagieren in einer grossen Zahl von Fällen; die Reaktion ist jedoch 
nicht proportional dem Umfang und der Stärke der vorhandenen 
tuberkulösen Veränderungen und der durch die Tuberkulose bedingten 
Krankheitserscheinungen. Die stärksten Reaktionen, die wir über- 
haupt beobachtet haben, traten nicht bei klinisch manifest Tuber- 
kulösen, sondern bei Individuen auf, welche erst nach dem 
Ausfall dieser Probe als suspekt angesehen wurden. Es ist deutlich 
zu beobachten, wie sowohl bei der Kutan-, wie bei der konjunkti- 
valen Reaktion die Zahl der Reagierenden mit dem Fortschreiten 
der Tuberkulose prozentualiter immer abnimmt, um bei den fort- 

Beiträge zur Klinik der Tab«rkalose. Bd. IX. H. 1. 3 
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1; Epp«n»teio, der die staiieo c.cct tresst«, fici i«»^. T^>>rk:£:- 
f«»i 100"/' positive KeaktJoD, ah<ir inr irei W.^:*rsi! -c^ i-tr Iä-; -l.ki.02. A«f 
*irim*lfK') Jimtillation rea^^ierten tod 40 24« Da er d.e S'ai.^s üicit sremre, kana 
Mrin Mnterial nach on»«ren Gesi'^.ntÄ packten ni^ht berra^btet weri*ris- 

Kbon«io fanden Schenck and Seifert ^Onch. m^. Wo<be«i»^kr. • in 100*« 
bai allen Tob^rkulöHen konjunktivale R^-aktion bei dreimaliger Wiederh«:ii 
der eriit4>n loBÜllation in ca. 80 '^o. iV% hl'*'*.) 

Lanhartz (Ärztl. Verein Hamhart; ; 51. med. Wochetäcbr. 1907y bei 22 
kulöaon die Reaktion kutan und konjunktival pofcitiT, bei 15 mit Tuberkulin be- 
hRndcltcn war Hio um so geringer, je mehr Tuberkulin sie erhalten hatten. 

LetuUe (c. r. de la aocict^ de biol. 1907) bei 66 Tuberkulosen konjunktival 
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handelt sich in der Frank eischen Statistik nur um relativ wenige 
Fälle, und die- Differenz gegenüber nnsereffl ca. 30®/o bei konjunkti- 
vater Reaktion ist nicht so exzessiv, als wenn man nur die Resultate 
der Kutanreaktion mit in Betracht ziehen würde und darum können 
wir hier nur unseren Rat wiederholen , dass man zu der diagnosti- 
schen und prognostischen Verwendung möglichst beide Reaktionen 
heranziehen soll, wobei — unter Berücksichtigung aller möglichen 
Nebeneinflüsse — im grossen und ganzen der konjunktivalen 
Reaktion der grössere diagnostische, der kutanen der grössere 
prognostische Wert zuzuschreiben ist. Es ist übrigens bei 
den Frank eischen Zahlen noch in Betracht zu ziehen, dass er von 
der theoretischen Voraussetzung ausgebt, dass ein Versagen der 
Reaktion bei sicherer Tuberkulose ein gewisses Manko der Reaktion 
darstellt, das besondere Entschuldigung verdient. Und bei der dia- 
gnostischen Bedeutung, die der Reaktion allgemein zugesprochen 
wird, ist es suggestiv leicht verständlich, wenn eine spurweise minimale 
Reaktion zugunsten derselben als positiv vermerkt wird. 

Die Zahlen von Klieneberger, die dieser in der Münch. med. 
Wochenschr. 1907, Nr, 52 anführt und zu einer Kritik der Methode 
verwendet, decken sich mit den unsrigen fast vollkommen (von Tuber- 
kulösen ca. 50 ^/o negative Reaktion, von 7 Fällen befinden sich 2 
im n. Stadium und einer im Frühstadium, von 46 Gesunden positive 
Konjunktivaireaktion bei 8 = ca. 16 •/o, bei Wiederholung konform 
mit Fritz Levys Angabe bei 78®/o). 

Das sind Zahlen mit geradezu überraschender Übereinstimmung ; 
dass er daraus Schlüsse zieht, die mir nicht berechtigt erscheinen, 
vermindert die Gleichheit der Befunde in keiner Weise. 

Aus unserer zusammenfassenden Darstellung, wonach mit dem 
Zunehmen der Erkrankung die Zahl der Reaktion immer geringer 
wird, ergibt sich der naheliegende Schluss, dass, wenn das Vorhanden- 
sein der Tuberkulose überhaupt festgestellt ist, aus dem Ausfall der 
Reaktion ein Rückschluss auf das Stadium der Erkrankung gezogen 
werden kann. Es deutet aber das Fehlen der Reaktion weniger das 
Stadium der Erkrankung^), als das Fehlen der Reaktions- 

63 X positiv, davoD 50+ + +, 2x+ + +, 11 X +, 8x— (2 moribande, 
1 Diagoosis dabia). 

Schubert (Ges. f. Natur- u. Heilkunde, Dresden, M. med. Wochenschr. 1907, 
3. 2504). konjunktival von 19 TukerkulOsen 17 positiv, 2 negativ. 

M Einen deutlichen Zusammenhang der Stärke der Reaktion mit dem Stadium 
der Erkrankung konnten Eppenstein and andere Autoren nicht nachweisen. 
Da er in dieser Weise auch nicht besteht, iat den Forschern die prognostische 
Bedeutung der Reaktion entgangen. 

3* 
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faiijilcrit aD und aus diesem Feblt-n ilt-r KfAki.vv.i^füicteit lassen 
öcn wirJitipp Srklisse zit- ben; d^-rrn wir sehen %xtc:. im 1, md 2. Stadium 

eine lieibe voü NicLtrejidereiiden und im S. S*Äi»i:i::i <l:»r. venn auch 
genüge Aiizkh. toh lie&irieTeL^fTi ^ . Nun i^st fS rwskr T.>cbt möglich, 
da«B eiD 1, St&d.nm durch das Ftblfn dtT RtAtiio:. ju> ein 3. anza- 
s^'lieii isl^ voLl itt»ej ist es möCiK-h, r..H5S Paiht.u-x ir.:T dt-m Fehlen 
der liekttJOHiiLLifti'it sehr scJnitU Ton dtm t i.er. S^t^^^r^m in das 
midere tihergelteD und i)v>i'T Piinlts dvr durch riiStrt Ir.Tfrsuchimgen 
T( _Lt- iLiLeiif- DeSiiiicuTii: ct fuiideri \.h\^ ist t-s revt>vn, aaf 
ä*'n ich voL Aiiiknc itn die £rr«»>>re Au:iiiirksÄTrjl: .; re?' :.kt habe. 
>*' viühtu: eil: lijh*-rkiJ:»Sf:iiaumiisukUTO m dt^ ;r. l..'J-TtT. Fxiien des 
1. r^iaiimmf' uiiü !»e! Si2fa»fUt:. isi. s.-^ ct:,:.c< x-^r.v .; : .ck: t-t. bereitet 
I»-? i:iiiii>:'u*'r I»r.'-c'iit«.j::T."ri£ div l»>ÄiiM>t' i.vkt r. ;*T.:.rv:tT. Tuberkulose 
u-^ 1. in- r» >-;ac;]uiL. ^iel mirkli^rer isi es* iV^^ e:» Mittel mm 
T«rflUreiu da«> in <4ii einfarher >^eise ei»e Fr^cii<«'^«>iell«Bcr ge- 
fontiei. iMe: r« X'iXJti: tus^r-.'irü. kU u;.< i'>uiM :i. t :kt -..TitT.. i-b der 

1:-::*- 1^*4.: .:m- * 1/ :.!. *i i ..:..!.: :s::'f Ki;:t:i. Ht :♦>:'.;:•:. SffA^frrthÄlt 

-:* r::ii ^'.L -.i^:... n. hr.:.p- 1». I';i> >i ./..,. '^i d; r Kr.v.k':.- i h-:tt fur 

4 

- : •' :•' .ZT— •.-• ^ ;.*..>* *.:•/> i, is> *^ Mitj.;,;.. k;. . :.».:. nrirrre 
-.::'• - T-...f-'TL "v\ .!x:>f-: htt, Ia'.ha \".: .>.\. 1»rr K....L'r, dtr 

* •■<-». 1^1 « T* .<• k..^vl44<.4 (J«t.««««* «t>>.»**. K?V«« «ij >< »A Ä^^M y. '^\r-*..tm 

^ <' » " ^» ;, I ••»♦ \ »•" *" 1 rr. ^' ■». •* .T'«v 1 • 'S» V S«" ** "»• l " <f J T ' T^r 

V ^- -.. i '.'t riiiisTiiTfi. ^ :•: :.i, T:.:s>€ >.. d. "i^. ^t ;•:.: -:'... 1 An, 
**• j. ''''^ *::►*: ^'.-riti^^iat^i rtvr<t:M Lj.sk:- :- ^' i.i. . " . *> 'h.'-^tf'rs t:i 
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verfügten, häufig in der Lage waren, auf Grund der klinischen Er- 
scheinungen den Verlauf der Tuberkulose vorher zu sagen. Aber 
selbst der Arzt mit der grössten Erfahrung brauchte zur Prognosen- 
stellung eine längere womöglich klinische Beobachtung, und jeder 
wird gern einräumen, dass er auf diesem Gebiet eine Reihe falscher 
Prognosen gestellt hat. Es gibt wenig Krankheiten, bei denen von 
den Aufgegebenen nach Jahren noch so viele als lebende Zeugen 
einer falschen Prognosenstellung herumlaufen, wie gerade bei der 
Lungentuberkulose und noch häufiger wird ein günstiger Ver- 
lauf prophezeit, wo trotzdem die Krankheit einen schnell progredienten 
Verlauf nimmt. 

Es kann darum keinem Zweifel unterliegen, dass eine Reaktion, 
die unser klinisches Urteil bei der Prognosenstellung unterstützt und 
in bestimmte Bahnen lenkt, ein ausserordentlich erwünschtes und 
einer diagnostischen Methode an Wert gleichkommendes 
Hilfsmittel bedeutet. Um Missverständnissen vorzubeugen, möchten 
wir hier noch bemerken, dass eine positive Reaktion eine Reaktions- 
fähigkeit bedeutet, ein Fehlen der Reaktion, einen Mangel an 
Reaktionsfähigkeit. Auf die theoretische Bedeutung der Re- 
aktionsfähigkeit und der mangelnden Reaktionsfähigkeit oder was 
damit identisch ist, der Empfindlichkeit oder Unempfindlichkeit 
kommen wir no'i^h später zurück. Ich möchte hier nur anführen, 
dass nach unseren Erfahrungen die mangelnde Reaktionsfähig- 
keit unter allen Umständen als ein ominöses Zeichen zu gelten 
hat; dass die positive Reaktion dagegen nur die Reaktionsfähig- 
keit anzeigt, dass der Körper also fähig ist, einen Kampf zu führen. 
Wie der Ausgang des Kampfes sein wird, hängt nicht allein von 
dem einen Faktor, der Reaktionsfähigkeit, sondern von vielen 
anderen Faktoren, u. a. vor allem von der Virulenz der betreffenden 
Bakterien ab; aber die Reaktionsfähigkeit ist in dem Kampf ein 
wichtiger, nicht zu unterschätzender Faktor. Und wenn 
die Reaktion uns die Fähigkeit des Körpers, mit der Infektion 
zu kämpfen anzeigt, sind wir berechtigt und verpflichtet, mit allen 
verfügbaren Mitteln den Körper ^für den Kampf mit der Infektion 
zu unterstützen. Aus den von uns mitgeteilten Zahlenangaben 
geht schon zur Genüge hervor, dass mit dem Progredientwerden des 
Prozesses die Reaktionsfähigkeit des Körpers abnimmt, sie fällt von 
80^0 im 1. Stadium auf etwa 60 ^/o im 2. Stadium und auf etwa 
20 "/o im 3. Stadium. Nun möchte ich an dieser Stelle einfügen, dass 
ein schnelles Fortschreiten des Prozesses, also ein progredienter Pro« 
zess nicht zu identifizieren ist mit einem progressen; es kann, wie 
schon erwähnt, ein Prozess mit noch sehr geringen Veränderungen 
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schnell progredient sein, und es kann umgekehrt ein langsam pro- 
gredienter Prozess schliesslich im Lauf der Jahre progress ge- 
worden sein. £s ist also von vorherein keine Übereinstimmung 
der Abnahme der Beaktionsfähigkeit mit dem Stadium des Prozesses 
zu erwarten; wenn trotzdem zwischen dem Stadium des Prozesses 
und der Reaktionsfähigkeit eine auf den ersten Blick frappierende 
Übereinstimmung besteht, so beruht dieses auf der Tatsache, dass i n 
der Regel der Kranke mit Spitzenkatarrh der Infektion Wider- 
stand entgegensetzt und Reaktionsfähigkeit besitzt und dass bei 
dem Kranken mit progressen Lungenerscheinungen die Reaktions* 
fahigkeit im Kampfe erschöpft ist, die Krankheit progredient wird 
und zum Tode führt. Wie man es sich zu denken hat, dass im 
Laufe der Infektion die Reaktionsfähigkeit und Empfindlichkeit auf- 
hört, möchten wir für die theoretischen Erörterungen aufsparen. 

Es erscheint mir von Interesse, als Beleg für die prognostische 
Bedeutung einige besonders markante Krankengeschichten anzuführen 
und besonders den Fällen Aufmerksamkeit zuzuwenden, die an- 
scheinend im gewissen Widerspruch mit unseren Ausführungen 
im ersten Stadium fehlende Reaktion und im dritten Stadium 
positive Reaktion zeigen. Ich bediene mich dabei unseres Materials 
und zwar der ausgezeichneten Znsammenstellung ^on Herrn Professor 
Stadelmann, dem ich für freundliche Überlassung für diese Publi- 
kation nochmals meinen Dank aussprechen möchte. 

Krankengeschichten. 

Wir besprechen zunächst einen Fall, der klinisch als Stadium 1 
angesehen wurde, mit negativer Reaktion. 

Ovinsk (Pavillon 17) 15. X. aufgenommen: sehr geringer Lungen- 
befund, am Kehlkopf leichte Geschwüre, 

21. X. 1907 I 1. I 2. I 3. I 4. Tag 



kutan I — 
konjunktival .Spur 

d. h. eine schnell Torübergehende, nur einen Tag bestehende spur- 
weise Rötung. Die Reaktion stand im Widerspruch zu dem so on- 
bedeutenden Lungenbefund. Klopfschall überall voll, Atemgeräusch 
Yesikulär, über der der rechten Spitze ziemlich deutlich rerlängertea 
Exopirium, nur von einzelnen knackenden und knarrenden, sehr 
trockenen Geräuschen begleitet. Also ein einfacher Spitzenkatarrh. 
Dabei bestand dauerndes hektisches Fieber. In den nächsten Wochen 
zeigten sich Infiltratiotis- und katarrhalische Erscheinnngen über 
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beiden Oberlappen, doch ist der klinische Befund noch immer als 
geringfügig zu bezeichnen. Im Gegensatz zu diesem unbedeutenden 
klinischen Befund, trotz Fehlens von Durchfällen und stärkeren Leib- 
schmerzen, tritt ein geradezu rapider Kräfteverfall ein, der in ca. 
sechs Wochen zu einer hochgradigen Kachexie, zur Bildung eines 
grossen hämorrhagischen Exsudats und am 28. XI. zum Exitus führt. 
Die Autopsie ergibt wenig progresse Prozesse beider Oberlappen 
und ausgedehnte Tuberkulose des Herzbeutels und sämt- 
licher Bauchorgane und massenhafte Darmgeschwüre. 

Dass die fehlende Reaktion die Prognose richtiger beurteilen 
Hess als die klinische Untersuchung, geht aus dem Mitgeteilten her- 
vor, ebenso dass man aus dem Widerspruch zwischen den klinischen 
Lungenerscheinungen und der Reaktionsfähigkeit den Schluss ziehen 
konnte, das entweder die Lungenerkrankung rasch progredient werden 
würde» dass klinisch die Ausbreitung der Lungenerkrankung falsch 
beurteilt wurde, oder dass noch an anderen Stellen des Körpers eine 
ausgedehnte Tuberkulose bestand. Es ist dieses also einer der Fälle 
des ersten Stadiums, bei denen durch den Sektionsbefund die fehlende. 
Kutan- und die nur spur weise vorhandene Konjunktival-Reaktion 
ihre Erklärung fand. 

Als Paradigma der zahlreichen Fälle, die bei Stadium I der 
Lungentuberkulose positiv reagierten, führen wir folgende an. 

Ein Patient, der klinisch als erstes Stadium bezeichnet wurde 
(Gäde, Pavillon 17), zeigte Infiltration der linken Lungenspitze, 
massiges Fieber und viele katarrhalische Erscheinungen über den 
Lungen. Im Sputum Tuberkelbazilien. 

I 1. I 2. I 3. ! 4. Tag 
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konjunktival 
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-j- abklingend 



Bei dieser Differenz wird an einen der bei der Technik beschrie- 
benen Fehler gedacht und die Reaktion nach einigen Wochen am 
anderen Auge wiederholt. Sie ergab deutlich erster bis zweiter Grad 
positiv. Der Fall konnte also prognostisch relativ günstig aufgefasst 
werden. 

Der Fall ist seit ca. V^ J^^^ i" Beobachtung, sein Status sub- 
febril, das Fieber schwindet zeitweise vollkommen, der Lungenprozess 
zeigt Neigung zum Rückgang, mit Sicherheit absolut kein Forschreiten, 
der Patient nimmt (6 Pfd.) zu, geht umher, fühlt sich subjektiv wohl, 
Husten und Auswurf und katarrhalische Erscheinungen sind gering. 

Ein weiterer Patient des ersten Stadiums (Kl ein dienst, 
Pavillon 17) reagiert konjunktival und kutan sehr stark, mit deut- 
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liebem Heirortreten der Infiltration bei aosgesprocbener ond prompter 
Frfibreaktion fcf. Korre». Die Reaktion ist eine der stärksten, die 
wir beobachteten. Der Umfang der Papel bei Verwendung Ton 25 ^ « 
Alttnberknlin betrog 28 mm. Die Krankheit Terläaft dorchaos gonstig, 
da« Allgemeinbefinden ist gnt. der Kranke ist meist sabfebrO (37 
bis 38% die Lungenerscbeinungen gehen znm Teil zurück, er nimmt 
an Körpergewicht 5 Pfd. zu. 

Wir konnten hier mit Recht aus dem Ausfall der Reaktion 
schliessen, dass der Kranke reaktionsfähig ist. Wir konnten verfolgen, 
dass diese Reaktionsfähigkeit es ihm ermöglichte, den Prozess bei dem 
Anfenthalt im Krankenhans zum Stillstand und zur Besserung zu 
bringen« 

Miliartuberkulose. 

Wir haben keine grossen Erfahrungen über den Ausfall der 
Reaktion bei der Miliartuberkulose. Doch ist nach den Angaben der 
Literatur meist bei Miliartuberkulose die Reaktion negativ, wir ver- 
fugen über einige Fälle partieller miliarer Ausbreitung, speziell an 
der Himbasis. In einem Fall (Stramm, Pavillon 17*, bei dem ausge- 
dehnte Infiltrationserscheinungen des linken Oberlappens nach dem 
klinischen Befund vorhanden waren, und daneben eine Meningitis 
tuberculosa bestand, waren die Reaktionen negativ. Es ist mehrfach 
in der Literatur über negativen Ausfall auch bei Meningitis tuber- 
culosa berichtet worden, doch scheint das Verhalten nicht absolut 
konstant zu sein, da in einem zweiten von uns beobachteten Fall 
bei Meningitis tuberculosa die Reaktion positiv ausfiel, in einem 
dritten Fall wieder negativ. 

Bei Kindern scheint bei Miliartuberkulose die Reaktionsfähigkeit 
länger (fast bis zum Tode!) anzudauern, als bei Erwachsenen, bei 
denen sie schon längere Zeit vor dem Tode verschwindet. Doch ist 
die Reaktionslosigkeit nur eine relative. Wie die Erfahrungen, mit 
der subkutanen Tuberkulininjektion zeigen, kann sie durch grosse 
Dosen überwunden werden. 

vonPirquet hatte bei Kindern mit Miliartuberkulose folgende 
Befunde (Wiener klin. Wochenschr. 1907 Nr. 38): 



20—10 Tage | 10—0 Tage ante mortem 



9 + I 13 + 

; 13- 

i- =r positive Reaktion, — = negative Reaktion. 
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,In drei Fällen konnte die Abnahme der Reaktionsfähigkeit direkt festgestellt 

werden ; diese begann ca« drei Wochen vor dem Tode und führte teilweise bis zum 

Nullpunkt, teilweise nicht bis zum völligen Erlöschen der Reaktion, in einem Fall 

zeigte ein Kind noch drei Tage vor dem Tode starke Reaktion*. 

Besondere Erwähnung verdient das Schicksal der Fälle, die mit 
progressen Lungenveränderungen Stadium II/III und III eine aus- 
gesprochene, positive Reaktion dargeboten haben. Die Mehr- 
zahl weist Verhältnisse auf, die eine Sonderstellung begründen. 

Fall 1 zeigte bei der Sektion geringe Lungenveränderungen und ist 
nicht an Phthisis, sondern an Amyloiddegeneration zugrunde 
gegangen. 

Fall 2 ist nach rapider Progredienz unerwartet zum Stillstand ge- 
kommen und verläuft günstig. 

Fall 3 verlief sehr günstig und starb plötzUch an einer Hämoptoe. 

Fall 4 und 5 haben trotz positiver Reaktion einen progredienten 
Verlauf gezeigt, (cf. Ausführungen gleich unten.) 

Es folgen die sehr interessanten , kurzgefassten Kranken- 
geschichten dieser Fälle, (cf. Stadel mann, D. m. W. 1908). 

Fall I9 ein Patient des dritten Stadium (Pavillon 1, 
Gühlsdorf) zeigte sehr starke Haut- und starke Konjunktivai- 
reaktion. Die Sektion ergab eine sehr schwere amyloide Degeneration 
des Darms und der Nieren. Es trat dieser Affektion gegenüber die 
tuberkulöse Affektion der Lungen durchaus zurück, da sie 
nur dem ersten bis zweiten Stadium entsprachen. Die starke Reaktion 
findet ihre ungezwungene Erklärung, wenn auch natürlich der wün- 
schenswerte Nachweis, wodurch die amyloide Reaktion bedingt war, 
nicht zu erbringen ist. 

Fall 2. Ein junges Mädchen (Hein, Pavillon 1, Stadium H vom 
12. III. bis 25. VIL in Beobachtung) zeigt ausgedehnte katarrhalische 
Erscheinungen, im Sputum Tuberkelbazillen, fieberte hoch, nahm 
dauernd an Gewicht ab, so dass man klinisch nicht im Zweifel war, 
dass die Krankheit einen schnellen ungünstigen Verlauf nehmen 
würde. Die Impfung fiel konjunktival am 9. V. 1907 stark positiv 
aus (starke Konjunktivitis mit eitriger Sekretion, die nach 36 Stunden 
ihren Höhepunkt erreichte und dann zurückging). Nach meinen Aus- 
führungen über die prognostische Bedeutung der positiven Reaktion 
bestand hier die Möglichkeit, dass der Prozess eventuell doch noch 
zum Stillstand kommen und eventuell gutartiger verlaufen könnte. 
Tatsächlich Hess das Fieber plötzlich nach und hörte auf, das 
subjektive Befinden wurde so günstig, das die Patientin sogar im 
Freien sich aufhalten konnte. Der Auswurf verschwand vollkommen. 
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Die Patientin nahm in 4 Wochen nm 10 Pfund zu imd wnrde anf 
ihren Wunsch entlassen mit Dämpfung über dem Unterlappen, ab- 
geschwächtem Atem und geringfügigem Rasseln. 

Fall 3. Bei einer Patientin (Lindemann, I) bestand Lungen- 
tuberkulose ?. bis 3. Grades. Die Impfungen zeigten 8 Wochen yor 
dem Tode konjunktival starke Reaktion, kutan negative Reaktion. Es 
war danach eventuell zu hoffen, dass der Prozess nur geringfügige 
Tendenz zum Fortschreiten zeigen und in naher Zeit der Exitus nicht 
zu erwarten sein würde; auch in diesem Fall entsprach der weitere 
Verlauf dieser Annahme. Das Fieber war im Absinken, blieb dauernd 
unbedeutend und fehlte zeitweise ganz. Patientin nimmt nicht ab 
und ist stundenlang bei günstigem Allgemeinbefinden ausser Bett. 
Sie bekommt plötzlich eine sehr starke Hämoptoe, der sie in einigen 
Tagen erliegt. 

Wir glauben nicht, dass dieser Fall unseren Voraussetzungen 
widerspricht. Aus der Reaktionsfähigkeit leiten wir die Möglichkeit 
zu einem günstigen Verlauf her, beruhend auf der Fähigkeit des Kör- 
pers, die schnelle Progredienz der Krankheitserscheinungen zu hindern. 
Eine Hämoptoe ist ein Unglücksfall, der mit einem Trauma zwar 
nicht verglichen werden kann, jedoch einen Zufall darstellt, der mit 
der Progredienz der Krankheitserscheinung in keinem direkten Zu- 
sammenhang steht. 

Hieran anschliessend seien die Ausnahmen angeführt, die sich 
alle darauf beziehen, dass trotz positiver Reaktion der Verlauf der 
Krankheit doch nicht so günstig war, wie mau nach den günstigen 
Erfahrungen der anderen Fälle anzunehmen geneigt wäre. 

Fall 4. Eine Patientin (Frau Schulz, Pav. I), die stark rea- 
gierte, zeigte klinisch trotzdem Progedienz und hohes remittierendes 
Fieber. Seit 6 bis 8 Wochen ist keine sehr wesentliche Verschlimme- 
rung eingetreten, trotzdem aber ist ein Fortschreiten des Lungen- 
leidens unverkennbar; auch jetzt ist noch kein Verlust der Über- 
empfindlichkeit eingetreten. Bei erneuter Impfung reagierte die 
Kranke wiederum stark. 

Fall 5. Ein weiterer Patient vom Pav. 17 (Schröder, Potator) 
kam zur Sektion mit ausgedehnten Lungenerscheinungen und frischer 
Aussaat über dem Unterlappen, trotz starker Reaktion. 

Die Ausnahmen kommen ziemlich spärlich vor, dass Stadel-» 
mann in seinen Ausführungen sagte: „es gibt zweifellos Ausnahmen, 
indessen sie scheinen recht selten zu sein^. 

Sie beziehen sich auf Fälle, in denen die Reaktionsfähigkeit des 
Körpers gegenüber den anderen Faktoren den Kampf nicht günstig 
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zu entscheiden vermochten. Dagegen scheinen die Fälle von iniuigeln- 
der BeaktionsfShigkeit kaum Auanahmen in dem nngiinstigen Ver- 
lauf zu zeigen. Von den klinisch als erstes Stadium aufgefassten und 
Nichtreagierenden ist einer zum Exitus gekommen (Köhler Pav. 17) 
und es hat sich bei der Sektion ergeben, dass die Veränderungen 
3. Grades waren, und dass die Reaktion ein besseres Urteil über 
Verlauf und Befund ergab, als die sorgfältige klinische Untersuchung. 
Von den Nichtreagierenden des 2. Stadiums sind 1 gestorben. 
4 in das 3. Stadium übergegangen und sehen ihrem sicheren baldigen 
Tode entgegen. Von den 18 Tuberkulösen des 3. Stadiums haben 
16 nicht kutan und 13 nicht konjunktival reagiert und von diesen 
sind schon jetzt nach Verlauf ton sechs Wochen 14 zum Exitus ge- 
kommen. 

Auch nach Pirquets (Wiener Klin. Wochenschr. 1907 Nr. 38) 
Beobachtungen vom tuberkulösen Kindern nimmt kurz vor dem Tode 
die Keaktionsfahigkeit ab. 6—9 Tage Yor dem Tode war von fünf 
Proben nur eine schwach positiv. Von 24 in den letzten zehn 
Tagen des Lebens Untersuchten reagierten 13 negativ, nur 11 positiv. 
Die Abnahme lässt sich auch quantitativ verfolgen. 



Tage ante mortem ' VerdlinnuDg 



14 

11 

6 



1:1000 

1:100 

1:64 



Kutan-Reaktion 



+ 



Verbalteo der Reaktion bei Gesunden. 

Nachdem wir den Verlauf der spezifischen Reaktion bei der 
Gruppe, welche manifeste tuberkulöse Veränderungen aufweist, also 
bei d e r Gruppe besprochen haben, bei der wir am ehesten ein Bild 
von dem Ablauf der spexiflsohen Reaktion gewinnen konnten, halte 
ich es für richtig, den Verlauf der Reaktion bei Gesunden zu be- 
trachten; bei Gesunden in unserem Sinn, d. h. bei Individuen, die 
sich wegen anderer Krankheiten zur Behandlung im Krankenhause 
befinden, bei denen wir keine Veranlassung haben, auf Grund der 
genauesten klinischen Untersuchungen das Vorhandensein tuber- 
kulöser Veränderungen anzunehmen. Natürlich durften wir uns 
keinem Zweifel hingeben, dass sich unter diesen sogenannten Gesunden 
trotzdem ein kleiner Teil mit tuberkulösen Veränderungen 
und ein grösserer Teil mit latenten ausgeheilten oder in- 
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aktiven Herden befinden würde. Wir halten es für richtig, die Ge- 
sunden im Anschlass an die Tuberkulösen in bezug auf ihr Verhalten 
zur Reaktion zu prüfen, weil die Suspekten besonders schwierige 
Verhältnisse darbieten, da sich unter ihnen voraussichtlich teils Tuber- 
kulöse des beginnenden ersten Stadiums , teils Gesunde befinden 
mussten, und die Beurteilung der Resultate sehr wesentlich er- 
leichtert wird, wenn es gelingt, zwischen Gesunden und Tuberkulösen 
deutliche Differenzen in ihrem Verhalten zu den Reaktionen aufzufinen. 

Unser Material beträgt 192, von ihnen reagiert zufällig genau 
die Hälfte kutan positiv, die Hälfte negativ. Von den Positiven 
reagierten 28 mit Spur, 59 Iter Grad, 8 2ter Grad, einer 3ter Grad. 
Bei 26 Personen findet sich Spätreaktion. V?ie wir noch weiterhin 
ausführen werden, kommt der Spätreaktion eine ganz besondere Be- 
deutung zu und wäre man eventuell berechtigt; sie von den positiven 
Reaktionen abzuziehen. 

Aber selbst nach diesem Abzug bleiben noch 70 positive Kutan- 
reaktionen, gegenüber nur 35 positiven Konjunktivaireaktionen, von 
denen 14 Spur, 17 Grad I, 4 Grad H sind. Von den positiven Kon- 
junktivalreaktionen sind eventuell ebenfalls 2 Spätreaktionen in Ab- 
zug zu bringen. 

Die Differenz des Ergebnisses der beiden Reaktionen bei klinisch 
nicht Suspekten. Währendwirbei den Tuberkulösen zwischen kutaner 
und konjunktivaler Reaktion keine sehr wesentlichen prinzipiellen Unter- 
schiede hatten feststellen können, während nicht einmal ein Überwiegen 
an Stärke bei der einen oder andern Form sehr ausgesprochen 
zu konstatieren war, finden wir hier zum erstenmal ein ganz ko- 
lossales Überwiegen der Hautreaktion und zwar zu ihren Un- 
gunsten, da es sich um klinisch Gesunde handelt: ein Überwiegen 
anZahl und an Intensität. 32 mal ist die Kutanreaktion stärker, 
als die konjunktivale und nur 3 mal die konjunktivale stärker als 
die Kutanreaktion. Dieses häufige Auftreten der Kutanreaktion bei 
anscheinend Gesunden ist der Grund gewesen, warum selbst der Ent- 
decker der Kutanreaktion dieselbe nur für diagnostische Zwecke in 
der Kinderheilkunde für geeignet erachtete^), warum Zitron (Berl. 
Med. Ges. 1907) die Kutanreaktion kurz als ungeeignet abtut, und 
warum sich die Mehrzahl der französischen Autoren, die mit der 
Ophthalmoreaktion gearbeitet haben, kaum die Mühe gemacht haben, 
mit der Kutanreaktion überhaupt Untersuchungen anzustellen*). 



1) Burnet (Soc. de biol. 1907) hat bei sieb und bei Kollegen, also bei 
kliniBch Gesunden die Reaktion beachtet; es scheint eine Reaktion im Sinne unserer 
Spfttreaktion gewesen zu sein. 

2) Interessant ist, dass Schenck und Seiffert bei klinisch Gesunden bei 
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Es ist von vornherein daran festzuhalten, dass bei solchen Aus- 
schlägen der Reaktion von Zufälligkeiten des Materials, von Fehler- 
quellen usw. keine Rede sein kann, um so mehr, als die Resultate an- 
derer Autoren, gleichsinnig sind, und eher dazu neigen, die Unter- 
schiede noch markanter hervortreten zu lassen (z. B. A. Fränkel 
5 ®/o Reaktionen, Eppenstein höchstens 5^/o mit der Konjunktivai- 
reaktion). Bandler und Kreibich, Deutsche med. Wochenschr. 1907, 
Nr, 40 von 62 Gesunden 38 X eine Kutanreaktion u. v. a. m. 

Erklärung^yersuch. Die Erklärung für diese Differenz zu geben, 
ist nicht ganz einfach ; doch ist diese Divergenz der beiden Methoden 
eine überaus glückliche Errungenschaft für die Klinik. 
Es scheint eine Differenzierung bei der Reaktion in der Weise ein- 
zutreten, dass die Kutanreaktion uns anzeigt, ob ein inaktiver 
abgekapselter Herd im Körper vorhanden ist, der keine 
klinischen Erscheinungen macht und unter Umständen nicht einmal 
eines Aufflammens fähig ist. Also kurz gesagt, scheint sie uns an- 
zuzeigen, dass der Körper irgendwann und irgendwie einmal mit 
Tuberkelbazillen in Berührung gekommen ist; die Ophthalmoreaktion 
dagegen scheint nur die aktiven oder halbaktiven Herde anzuzeigen. 
Diese Schlussfolgerungen sind ohne Berücksichtigung des klinischen 
Befundes zunächst einmal schon allein aus den Zahlen zu ziehen. Es 
ist von vornherein sehr viel wahrscheinlicher, dass von den 192 an- 
scheinend Gesunden 35, also ca. ^/e noch nicht vollkommen ausgeheilte 
tuberkulöse Herde im Körper zeigen, als 96*). Eine weitere Be- 
stätigung, dass in diesen Fällen tatsächlich tuberkulöse Herde sich 
im Körper finden, wird durch die Übereinstimmung mit der Tuber- 
kulinreaktion erbracht und verweisen wir an dieser Stelle auf dieses 
Kapitel. 



Anwendung der EoDJanktivalreaktioD mit dreimaliger Wiederholung zu genau dem- 
selben Resultat kommen, wie wir mit der Kutanreaktion. (Positive Reaktion in 
50 ^ 0.) Es stQtzt dies ausserordentlich unsere Schlussfolgerungen (cf. theoret. Teil). 

Lenhartz fand bei 40 Gesunden beide Reaktionen negativ (4 nicht kon- 
junktival geprüft), unter 11 weiteren 4 positive Reaktionen. 

Schubert fand bei Gesunden stets negative Reaktionen. 

Zusatz bei der Korrektur: Main in i (Münch. med. Wocbenscbr. 1907, Nr. 52) 
ist der erste, der unsere Aufforderung befolgt, und stets beide Reaktionen neben- 
einander anstellt. 

1) Mit den Autoren, die bei klinisch Gesunden nie oder fast nie Konjunktival- 
Reaktionen finden, ist uns nach unseren Befunden eine Diskussion unmöglich. 
Selbst angenommen, dass die betreffenden Autoren viel besser klinisch zu unter- 
suchen vermögen als wir, zeigt doch die Sektion und die subkutane Tuberkulin- 
injektion, dass bei klinisch Gesunden tuberkulöse Herde vorkommen und unsere 
Befunde haben mindestens mehr innere Wahrscheinlichkeit für sich. 
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Grossere kliniseh« Beilevtimg der Konjmaktfyalreaktioii. Dass 
auf diese Weise die konjunkti?al6 Reaktion die grössere klinische 
Bedeutung beanspruchen kann und mit Recht erlangt bat, ist 
wohl zweifellos; denn den Klinikern interessiert nicht oder wenig 
das, was einst war. Er will wissen, ob in dem betreffenden Körper« 
den er untersucht, sich nodi tuberkulöse Herde befinden, welche 
seine Aufmerksamkeit und sein Handeln erfordern. Es interessieren 
ihn relativ wenig inaktive abgekapselte ausgeheilte abgelaufene, un- 
schädliche Prozesse. Darum erscheint es mir aber doch nicht ange- 
bracht, die Kutanreaktion zu vernachlässigen; denn man kann nicht 
sagen, dass es ohne jedes klinische Interesse wäre, ob in dem be* 
trefienden Körper ein tuberkulöser Prozess zur Heilung gelangt ist und 
bei Massenuntersuchungen und zur Lösung wissenschaftlicher Fragen 
sind diese Befunde sogar von allergrösster Bedeutung, Di§ Gleich- 
sinnigkeit der Befunde beider Reaktionen bei Tuberkulösen macht die 
Kutanreaktion bei der Möglichkeit technischer Fehlerquellen der kon- 
junktivalen Reaktion zu einem wichtigen Kontrollmittel, um so mehr 
als man aus dem Ausbleiben der Reaktion wichtige prognostische Schlüsse 
zieht, die bei Anstellung der Konjunktivaireaktion allein, aus den an- 
gegebenen Gründen falsch sein könnten. Vor allem wichtig ist es, 
festzustellen, dass die Kutanreaktion nur wenig Neigung zum Fehlen 
besitzt, dass sie aber bei Tuberkulösen, wenn sie fehlt, auch gemein- 
sam mit der konjunktivalen fehlt und dass erst das gemeinsame 
Fehlen der beiden erlaubt, so gewichtige prognostische Schlussfolge- 
rungen zu ziehen. 

Der Grund für die Differenz der beiden Metboden liegt wahr- 
scheinlich, wie schon an anderer Stelle angedeutet, in der vor^ 
schiedenen Resorptionsfähigkeit der beiden zur Reaktionsanstellung 
benutzten Körperstellen. An der Haut mit ihrer gegenüber der Kon- 
junktiva geringen Resorptionskraft bleibt das konzentrierte Tuber- 
kulin so lange liegen, bis die Zellen, die infolge des latenten Herdes 
lange Zeit nicht mit Tuberkulin reagiert hatten, unter dem länger 
wirkenden Reiz ihre Reaktionsfähigkeit wieder bekommen^), während 
die schnell resorbierende Konjunktiva, bei der noch mechanische 
Verhältnisse die Wegschwemmung befördern, zu kurze Zeit mit dem 
Tuberkulin in Berührung ist. 

Aus unseren Ausführungen über die Gründe, welche frühere 
Autoren veranlasst haben, der Kutanreaktion bei Erwachsenen keinen 
klinischen Wert beizumessen, geht hervor, dass sie eine noch grössere 



1) Zur Vermeidang einer missverstftndlichen Deutung sei ausdrücklich auf 
den theoretischen Teil verwiesen. 
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Zahl von positiven Reaktionen gefunden haben müssen, als wir, und 
tatsächlich fand Pirquet, dass nar die neugeborenen und jungen 
Kinder nicht reagieren, und dass mit zunehmendem Alter die Zahl 
der Reagierenden andauernd wächst, bis, von ganz wenigen Ausnahmen 
abgesehen, alle Erwachsenen mit Ausnahme der ganz progressen 
Phthisiker, Reaktion zeigen. Woran es liegt, dass wir bei einer so- 
viel geringeren Zahl Reaktion fanden, ist schwer aufzuklären. Unsere 
Technik hat sicherlich daran einen Anteil, indem wir minimale 
Spuren einer Reaktion, wie sie von Pirquet vielleicht als positiv an- 
sieht, nicht als positiv betrachtet haben, sondern eine deutliche und 
unbestreitbare Reaktion verlangt haben, wie es ja für praktische 
Zwecke und bei Massenuntersuchungen auch die einzige durchführ- 
bare Möglichkeit war. Unsere Schlossfolgerung, die wir bisher aus den 
Zaiilen allein gezogen haben, dass der Konjunktivaireaktion die grössere 
klinisdie Bedeutung zukomme und dass die Kutanreaktion als zu 
empfindliches Reagenz uns die inaktiven Herde im Körper zur Kennt- 
nis bringt, findet durch die Sektionen ihren zwingenden Beweis. 
Ich lasse anbei die von Stadelmann zusammengestellte Tabelle 
folgen^ aus welcher dieses Verhalten mit Sicherheit hervorgeht. 

Sektionsbefunde als Stütze der Bedeutung Kutanreaktion für 
die Aufdeckung latenter Herde. Fünf Fälle, die weder kutan, noch 
konjunktival reagiert hatten, wiesen bei der Sektion keine Spur von 
tuberkulösen Veränderungen auf. Ein sechster Fall, der am zweiten 
Tag eine Spur Kutanreaktion gehabt hatte, zeigte dasselbe Ver- 
halten, während in acht Fällen, in denen Kutanreaktion ohne Kon- 
junktivalreaktion beobachtet war, sich in sechs Fällen alte abge- 
kapselte und ausgeheilte Herde in verschiedenen Körperregionen 
fanden und nur in einem keine sichere Tuberkulose makroskopisch 
auffindbar war, und nur in einem Falle — bei einem kachektischen 
Individuum — sich frischere Tuberkulose der Lungenspitzen fand. 
(Bei diesem letzten Fall denkt Stadelmann an einen der erwähnten 
Versuchsfehler bei der konjunktivalen Reaktion, ich möchte die Frage 
offen lassen.) 

In Anbetracht des kolossalen Sektionsmaterials, über welches 
das Krankenhaus Friedrichshain verfügt, ist die mitgeteilte Zahl 
von Fällen nicht sehr hoch zu nennen. Es liegt dies jedoch daran, 
dass wir alle Sektionen von progressen Phthisikern« die nicht 
reagiert haben, als hier nicht interessierend, fortgelassen haben, und 
dass ferner bei unserem Material eine grosse Anzahl von Personen 
sterbend ins Krankenhaus eingeliefert wird, bei denen wir die Impfung 
unterlassen haben, weil aus ihrem Ergebnis doch keine bindenden 
Schlüsse zu ziehen gewesen wären. 
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Sektionsergebflisse. 

Wir fügen die Ergebnisse unserer Sektionen in Tabellenform an. 
Warum das Material relativ klein ist, haben wir an anderer Stelle 
schon besprochen. Den Sektionsergebnissen wird sich die weitere For- 
schung mit besonderem Eifer zuwenden müssen, da die seit der Ent- 
deckung der Reaktionen verstrichene Zeit zur Ansammlung eines 
grossen Sektionsmateriales noch etwas kurz war* 

Für die wissenschaftliche Verwertung des Sektionsmateriales sind 
folgende Gesichtspunkte zu berücksichtigen. Das Fehlen von makro- 
skopischen tuberkulösen Veränderungen beweist nicht das Nichtvor- 
handensein von Tuberkulose, was Orth schon vor vielen Jahren 
klargelegt hat. Aber auch beim Fehlen von mikroskopischen Ver- 
änderungen erweist der Tierversuch noch oft das Vorhandensein von 
Tuberkulose (cf. die ausführliche Darstellung von Rabinowitsch, 
Berl. klin. Woch. 1907). Dieser ist also in allen wissenschaftlich zu 
verwendenden Fällen heranzuziehen. 

Es seien anhangsweise einige andere Sektionsergebnisse an- 
geführt, die unsere Resultate bestätigen: 



von Pirquet (Wien. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 88) bei Kindern. 



Autor 



Pirquet 



Gomby 

(Presse m^d. 
10. Aug. 1907) 



Fälle ' K"*Ä°ö 
I Reaktion 



Sekt ionsbef und 



31 



52 
4 
6 



+ 



+ 



tub. Veränderungen, mindestens 
verkäste Drüsen. 



Keine Tuberkulose. 
Tuberkulöse Veränderungen. 
Keine Tuberkulose. 



Nur ein Fall mit Reaktion ohne makroskopisch nachweisbare Tuberkulose. 



von P i r q u e t (W Kl. W. 07 Nr. 38). Bei Tuberkulose als Sektions- 
befund war die Reaktion teils positiv, teils positiv bei Wiederholung, 
teils negativ von 13 || 6:3:4, bei total verkreideten Herden ver- 
schwand die Reaktionsfähigkeit, in einem Falle, ohne dass sich bei 
der Sektion eine Erklärung hätte finden lassen. 



49] 



Die Ophthalmo- (Konjanktival-) und Entandiagnose etc. 



49 



o 

06 

"öS 

> 



a 


O 





t 

e -^ 

es ^ 

Li M fi 

O c3 > 
CD C li 

;>. CD — 

a ^ 







Cß 



o 

OQ 

o 

<I> 
CO 



'S 



! a 



M 




I I 









3 

z 

ßi 



OS 

• 'S 



a 



a 



9 



9 a 

1 sg* 

> 'S 



TS 



»4 

9 

na 





hm <n 

r^ 80 

9 O 

9 «* 

00 h^ 



9 08 CD 

«US 
'S* 2 

sP a o 

g äflQ-ß 



a 
a> 9 

M 00 

II 

a OS 

'S« 

P3 S 

60 08 

a ^ 

ffi 9 

a o 



:2 CO ► 'S 5 

^ .5 ^ 



^ B 

OS • "Z^ 

a 3^ 

a S a> 
• S'g 

.2 N 

*a ^ 00 



i I 



M 

B 

15. 

B 

S — 

a 
•»* + 

J + 



GO 



1 



Ol 
GQ 

• 

00 



+ 
+ 



+ 0. 



OQ 



a,+ 



QQ 



GQ 

+ 



+ 

+ 

■ 

OQ 

• 

GO 



73 

§ 



a 
a 

B 
OB 

• mm 

9 

ja 

08 

a 

« 'S 
S - 

« s 

3>- 
a *4 

o .S 

5 M 

'S fad 

.2 ^^ 
'S« 

o 

M 



9 



a 



O 



»4 

9 

g • 

2. 'S 



S .2 
o tC 



ee 

04 

9 



ü 



a 

» 
a 



•M 00 9 

•5 2 u 

.a £-S-< 
? ® -^ - 

o o •-< 

«* ^- "C ^ 

»a s OB 

•— .s »2 a 

> ü -< iJ 



.2 



04 

9 






a« 



■4-* D 

9 o 






a 



o .2 



B 
mi «* 

'S »^^ 



a 
o 

O 



Ol 
9 



O 

o 

1- 



09 

s 

9 



9 

8 

M 

l 

3 

o 



S 



a 



ja m ® 09 

H? QQ ^ C>4 t> n 



B 

« 



-a ö« 



f-H CQ CO ^ iO <o r« 



*-• ca 00 



9 
08 • 

CD ^ 






a« 

§ 



O 9 
J8 S 

a f^ 
•'S 

•^ a 
-^ o 

-'S 

^^ 'S 

a 

• _ 

9 a 

o 

.9 M 

3 na 



n 2 



Beitrig« snr Klinik der TnberknloM. Bd. IX. H. 1. 



50 Dr. Wolff-Eiener. (50 

Die Spfttreaktion als Reaktion der Gesunden. Wie wir schon in 
unseren früheren Ausführungen bemerkt hatten, wird bei Tuberkulösen 
eine Spätreaktion nur ganz ausnahmsweise beobachtet. Den Typus 
der Reaktion beim Tuberkulösen haben wir schon geschildert und er 
geht besonders in seinem schnellen Anstieg und Abfall der Reaktion 
aus den weiterhin mitgeteilten Kurven hervor. Aus der grossen 
Zahl von Fällen positiver Reaktion beim Gesunden drängt sich 
die Vermutung auf, dass die Spätreaktion die Reaktion des 
Gesunden oder eventuell die des Individuums mit ausgeheilter 
Tuberkulose darstellt. In dieser Anschauung bestärkte uns die ge- 
naueste klinische Beobachtung und die Ergebnisse der Sektionen. 
Es kommt der Spätreaktion zum Verständnis der Überempfindlich- 
keitsreaktionen eine sehr wesentliche Bedeutung zu und werden wir 
im theoretischen Teil noch einmal darauf zurückzukommen haben. 

Konjunktivaireaktion bei Typhuskranken. Im Anscliluss an 
die Reaktion bei Gesunden sind die Beobachtungen zu erwähnen, die 
speziell bei Typhuskranken und Rekonvaleszenten eine besondere 
Reaktionsfähigkeit gegenüber konjunktivaler Tuberkulineinverleibung 
festgestellt haben. C o h n berechnet aus seinen Beobachtungen und 
aus der Literatur etwa 80 ^/o. Wenn es nun auch missUch ist, aus 
so kleinem Material Prozentzahlen zu berechnen, so ist diese Zahl doch 
sehr auftällig, um so mehr als Kraus, Lusenberger und Russ 
(Wien. klin. Wocl>«nschr. 1907. Nr. 45) von 12 Typhusfällen in 11 
Fällen konjunktivale Reaktion auf Tuberkulin vorhanden war. 

A. Franke 1 hat der Vermutung Ausdruck gegeben, dass Indi- 
viduen, die mit bakteriolysierten Bakterienleibern gesättigt sind, ge- 
wisserraassen eine Empfindlichkeit gegenüber jeder Form von Bak- 
terieneiweiss erwerben, womit zugleich die schon öfter angezweifelte 
Spezifizität der die einzelnen Bakterien aufbauenden Eiweisssubstanzen 
erwiesen werden würde und ähnlichen Schlussfolgerungen scheint 
Kraus zuzustreben. 

Wenn wir, von allem Theoretischen abgesehen, die Frage an 
unserem Material prüfen, so kommen wir zu ganz anderen Schluss- 
folgerungen. In 8 Typhusfällen ist die konjunktivale Reaktion voll- 
kommen negativ ausgefallen und die Kontrolle für die Richtigkeit 
dieser Beobachtungen sehe ich darin, dass bei den meisten die zum posi- 
tiven Ausfall neigende Kutanreaktion ebenfalls negativ geblieben ist. 

Wassermann und ebenso Fritz Levy teilten mir mit, dass 
er die Reaktion bei Typhuskranken nicht, bei Rekonvaleszenten 
dagegen auffallend häufig beobachtet habe. 
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Das Verhalten der Suspekten gegenfiber der Reaktion. 

Wir kommen jetet zu der wichtigsten und schwierigsten Gruppe: 
den Suspekten, von denen wir leider bisher nur 20 in längerer Be- 
obachtung gehabt haben. Diese boten sämtlich auf Grund klinischer 
Erwägungen den Verdacht beginnender Lungentuberkulose dar, der 
aber klinisch nicht sicher gestellt werden konnte. Es reagierten von 
ihnen kutan 16, konjunktival 12 positiv. Wie bei den Gesunden 
zeigt sich die Reaktion häufiger kutan als konjunktival 
positiv, doch sind die Differenzen nicht so wesentlich. Wir werden 
von der Voraussetzung auszugehen haben, dass sich unter diesen 
Suspekten eine Anzahl von Patienten mit beginnender Lungen- 
tuberkulose und eine Anzahl von Gesunden befindet. Bei der 
Beurteilung der Reaktion werden wir daher von den uns bekannten 
Reaktionstypen bei Tuberkulösen des 1. Stadiums und Gesunden aus- 
gehen. Nach dem schon Ausgeführten werden wir die Spätreaktionen 
als die Reaktion der relativ Gesunden von der diagnostischen Be- 
wertung ausscheiden, womit die Differenz der beiden Methoden auf 
zwei zusammenschrumpft! Unter höherer Bewertung der Konjunk- 
tivaireaktion, aber unter Berücksichtigung der Fehlerquellen, werden 
wir die Fälle, welche beide Reaktionen dargeboten haben, als Indi- 
viduen im Beginn des 1. Stadium der Lungentuberkulose betrachten. 

Die sonstige Verteilung der Reaktion bietet keine Besonderheiten. 
Es reagieren kutan 6 mit Spur, 7 ersten Grad, 3 zweiten Grad, 
konjunktival 7 Spur, 3 ersten Grad, 2 zweiten Grad. In awei 
Fällen fallt die kutane Reaktion stärker als die konjunktivale aus. 

Der Ausfall der Reaktion bei den Suspekten ist der Prüfstein 
für den diagnostischen Wert der Reaktion. In unseren früheren 
Ausführungen haben wir den diagnostischen Wert wohl hervorgehoben, 
aber er zeigte sich an Fällen, die für den gewandten Kliniker relativ 
geringe diagnostische Schwierigkeiten boten. Aus unseren Ausführungen 
geht der prognostische Wert als Hauptvorzug der Reaktion für 
die manifest Tuberkulösen hervor. Diese Eigenschaft der Reaktion 
haben auffälligerweise alle die französischen Autoren, die nach ihrer 
Anschauung die Reaktion in die Klinik eingeführt haben, nicht be- 
achtet, obwohl ich ihn bei meiner ersten Mitteilung in der Berl. 
Med. Gesellsch. 15. Mai 1907 ausdrücklich hervorgehoben habe. 

Schwierigkeiten der kritischen Bewertung der Reaktion bei 
8u9pekten. Die Feststellung des diagnostischen Wertes bei Suspekten 
maclit viel grössere Schwierigkeiten als bei den manifest Taberkulösen; 
es ist mir absolut unbegreiflich, wie die meisten Autoren in wenigen 
Wochen zu einem abschliessenden Urteil haben kommen koTinen. Trotz 
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Beispiele. Wir führen des grossen Interesses wegen einige 
Krankengeschichten hier an. Leipold (Pav. 6 a) hatte ein blutiges 
plenritisches Exsudat, Auswurf, Husten und ein himbeergeleeartiges 
Sputum mit grossen einkernigen Zellen; klinisch wurde an das Be^ 
stehen eines Lungentumors gedacht (wegen des Aussehens des Sputums 
und wegen der stark hämorrhagischen Beschaffenheit desselben). — 
Die Konjunktivaireaktion fiel positiv aus und im Sputum fanden sich 
dann nach einiger Zeit Tuberkelbazillen. Es wurde noch die Tuber- 
kulinreaktion angestellt, die bei 0,003 Reaktion bis 38,2 ergab. 

Erwähnenswert ist weiter ein Fall (Kirste Pav. 17), bei dem nach 
seinem Habitus, infolge des Todes seines Vaters an Lungentuberku* 
lose eine Tuberkulose als ätiologische Basis für eine Pleuritis exsu- 
dativa angenommen wurde. Beide Lokalreaktionen fielen negativ 
aus, was besonders bemerkenswert ist, da L e v y an seinem Material, 
das an Pleuritiden ziemlich reich ist, hier immer besonders deutlich 
ausgeprägte Reaktion beobachtet hatte. Der Verdacht auf Tuberkulose 
liess sich auch durch den weiteren klinischen Verlauf nicht stützen; 

das Exsudat wurde sehr schnell resorbiert, das Fieber verschwand 
schnell und dauernd, das Sputum enthielt bei verschiedenen Unter- 
suchungen niemals Tuberkelbazillen und versgbwand schliesslich ganz. 
Tuberkulininjektion ergab bei 0,001 37,4, erst auf 0,007 (!) Reaktion 
bis 38,4 und Allgemeinerscheinungen. Zwischen den einzelnen Injek- 
tionen bestanden Zwischenräume von nur 3 Tagen. 

Nöther, Pav. 17, zeigte einen starken rechtsseitigen Pleura- 
erguss; nach der Punktion trat vollkommene Entfieberung ein, Re- 
sorption des Ergusses und völliges Wohlbefinden. Klinisch bestand 
kein Verdacht auf Tuberkulose. Kutan- und Konjunktivaireaktion 
fallen auffallig stark aus: 

I 1. ! 2. ; 3. I 4. i 5. Tag 



Kutan -}- I -{" abklingend, 
Konjunktival -f- ' + I + 1 + abklingend. 



Die Diagnose Pleuritis tuberculosa wird gestützt durch das Er- 
gebnis der subkutanen Tuberkulininjektion 0,003 Reaktion bis 38,6. 

In dem theoretischen Teil will ich die diagnostischen Bedenken be- 
sprechen, die gegen die Wiederholung probatorischer Tuberkulininjek- 
tionen sprechen. Da wir bei unseren Betrachtungen von dem als fest- 
stehend Erachteten ausgehen müssen, will ich an dieser Stelle hierauf 
keinen Wert legen und überlasse es jedem, die ihm passenden Schlüss- 



el 
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folgerangen aus der Tuberkulinreaktion bei Anwendung der hohen 
Dosis zu ziehen. Es will mir aber scheinen, als ob die Lokalreaktionen 
hier vor der subkutanen Injektion unverkennbare Vorzüge in bezug 
auf klinisch diagnostische Bedeutung aufgewiesen hätten. 

Bei dem zusammenfassenden Urteil über den Wert der Reaktion 
möchte ich dem reinen und unbefangenen Kliniker Stadelmann 
das Wort geben, der sein Urteil folgendermassen zusammenfasst: 
„Es kann die Bestätigung des Verdachtes auf Tuberkulose durch die 
Reaktion selbstverständlich in erster Linie nur durch den Krank- 
heitsverlauf und die klinische Beobachtung geschehen, die natur- 
gemäss einen längeren Zeitraum in Anspruch nimmt, so dass ein 
abschliessendes Urteil nicht so leicht und in so kurzer Zeit gewonnen 
werden kann. In einer Reihe von Fällen ist uns dies tatsächlich 
gelungen und ich kann es mit Befriedigung aussprechen, dass unser 
kritisches und objektives Urteil stets mit dem Ausfall der Reaktion 
übereinstimmte und niemals gegen dieselbe ins Feld geführt werden 
konnte." 

Ergebnisse anderer Autoren mit den Reaktionen. £p penstein 
hat 76 Suspekte untersucht und in ca. 40®/o konjunktival positive 
Reaktion erhalten; eine absolute Zahl lässt sich nicht geben, weil 
er die nicht trennt, welche beim erstenmal Reaktion gaben, von denen, 
die erst bei Wiederholung reagierten. Erwähnenswert sind nur sechs 
Fälle von chronisch exsudativer Pleuritis mit positiver Reaktion. 

Lenhartz bei 63 Suspekten 23 kutane und konjunktivale Reak- 
tionen -f- (18 davon hereditär belastet) (ca. 30 ^/o). 

Schubert bei 7 Suspekten 3 konjunktivale Reaktionen -f- 
(ca, AO^Io). 

Schenck und Seiffert bei 20 Suspekten 6 (30®/o) positive 
konjunktivale Reaktionen bei der ersten Instillation, dazu 6 (30 ^/o) 
bei der zweiten Instillation, 3 (15 ^/o) bei der dritten Instillation, 
zusammen 75 ^/o. 

Citren fand bei Suspekten 80% konjunktivale Reaktionen. 

Eppenstein fand bei Suspekten 40 7o konjunktivale Reaktionen. 

Weitere Befunde findet man in der angefügten Tabelle, welche 
eine übersichtliche Zusammenstellung der Angaben der andern Autoren 
enthält, auf die wir im textlichen Teil nicht weiter eingehen. 

Unsere Befunde finden sich einige Seiten vorher in tabellarischer 
Zusammenstellung. Die Tabellen enthalten die Ergebnisse der Kutan 
und Konjunktivalreaktion und trennen nebenbei die einzelnen Stadien 
der Tuberkulose, was sich als überaus fruchtbringend erwiesen hat. 
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Tabelle lY. Konjunktivalreaktionen 

bei internen Krankheiten. 



Autor 



Combemale (S. 34) 

Gbarmeil (S. 36) 

Jouvenel (S. 37) 

Desbonnets (S. 38) 

Halipi4 (S. 38) 

Desplats (S. 89) 

Letulle (v^. 41) 

Prouflf. (S. 42) 

Grillot (S. 43) 

Grasset (S. 46) 

Dujon et H. (S. 46) 

Derscheid (S. 46) 

Montagnon (S. 47) 

Braillon (S. 48) 

Soulcö (8. 50) 

Metraux (8. 50) 

Citron (B. kl. W. 1907, 
19. Vm. 1907) 

Ferreina (S. 52) 

Uriarte? 

Denya (8. 53) 

Schubert (M.m.W. 1907, 
8. 20:^4) 

Klieneberger (M. m.W. 
1907, Nr. 52) 

Wiens u. Güntber (M. 
m. W. 1907, Nr. 52) 

Mainini (M.m.W. 1907, 

Nr. 52) 



Zahl 
der 
Taberkalöfien 1' 



Reaktion 



+ 



Sa. 




3 
3 
1 



5 
1 

6 
1 

7 



7 
5 
1 



Suapekte 

4- 



3 
1 
1 

3 
5 ' 

2 ' 

!' 

11 ' 

I 
1 

9 I 
11 ' 

1 

4 I 

3 I 

2 ; 

3 

26 , 



3 

3 

1 
2 
2 

3 
4 

3 
4 
4 
3 



2 

1 i' 

3 



Gesunde 

i^ - 
1 . 



16 

8 



6 

28 
31 

8 

5 
1 1 14 

7 

10 
12 
15 

9 
40 



3 
2 

19 
8 
1 



4 
6 

2 

1 



8 
7 
8 



45 



44 

8 
24 

38 
26 

48 



76 



45 



72 i 897 



Carlier (S. 55) 
Le Fort (8. 56) 
Bary (S. 57) 



Chirurgie. 



6 

4 

14 



6 
4 

12 



1 

4 
3 



— 


6 


2 


6 


1 


1 



NB. Die Seitenzahlen besiehen aioh auf die Pablikation von Petit. 
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Erfahrungen mit der Wiederholung der Impfung. 

Wie auch sonst auf dem Gebiet, wo ÜberempfinJliehkeitsprozesse 
mitspielen, kann man eine Reaktion ohne Veränderung des Reaktions- 
bildes nicht wiederholen. Schon v. Pirquet hat bisweilen bei Wieder- 
holun<^ der kutanen Impfung eine Verstärkung der Reaktion beobachtet 
und sie positiv werden sehen, wo sie vorher negativ ausfiel. (Wiener 
klin. Wochenschr. 1907, Nr. 38.) Seine Angaben beziehen sich nur 
auf die Kutanreaktion ^), noch viel ausgesprochener ist die Überemp- 
findlichkeit bei der Konjunktivaireaktion. Es sind darüber schon 
zahlreiche Erfahrungen vorhanden, denen nach unserer Anschauung eine 
grosse theoretische Bedeutung zukommt. Es liegt uns an dieser 
Stelle hauptsächlich daran, darauf hinzuweisen, dass man die Reaktion 
zu diagnostischen Zwecken nicht beliebig wiederholen darf, weil da- 
durch unberechenbare Verhältnisse mit in Wirkung treten. Ich will 
damit nicht sagen, dass man Wiederholungen überhaupt nicht an- 
stellen darf, da sie für den Patienten ganz unschädlich sind und 
ihnen immerhin ein wissenschafilicher und auch ein, wenn auch be- 
schränkt diagnostischer Wert zukommt. 

Die Bedeutung des positiven Ausfalls der Konjunktivai- 
reaktion bei Wiederholung. Wie ich im theoretischen Teil aus- 
führen werde, glaube ich, dass der positive Ausfall der Reaktion 
bei Wiederholung auf latente tuberkulöse Herde hinweist. Man muss 
diese Verhältnisse in so weit in Rücksicht ziehen, dass man nicht die 
bei Wiederholungen auftretenden Reaktionen einfach als positive 
registriert und für die Diagnose der Tuberkulose ohne Einschrän- 
kung verwendet. Durch Vernachlässigunj:^ dieses Grundsatzes zu 
erklären, dass z. B. Eppenstein durch Sukzessivimpfung bei Tuber- 
kulösen in 100% Reaktion erzielt hat; es fehlen nur Angaben dar- 
über, bei wieviel Gesunden er durch Sukzessivimpfung ein gleiches 
Resultat hervorrufen würde*). Fritz Levy hat in Deutschland 
das Verdienst, zuerst darauf aufmerksam gemacht zu haben, dass bei 
konjunktivaler Wiederimpfung eine derartige ÜberempHndlichkeit in 
Erscheinung tritt (zit. nach Cohn, Berliner klin. Wochenschr. 1907, 
der seine Angaben bestätigte, und nach persönlichen Mitteilungen). 
Die Wichtigkeit der Beobachtungen liegt darin, dass aus den gleichen 

U Vergleiche die Abschnitte über Anwendoog der Keaktion io der Kioder* 
heilkande und Dennatologiei in dem spezielle Beobachtungen Ober das Auftreten 
von Skrofuloderma Ähnlichen Yerändenuigen bei Wiederhalang der Kntanreaktion 
mitgeteilt werden. 

2) Wie achoD erw&fant, lAaat seine Tabelle nicht erkennen, in wie viel FftlleQ 
er bei klinisch Uesnnden SuksessivinipfaBgen vergenMnmen hat. In jedem FsiLe 
sind seine poaitiven Resultate bei gesunden auflftUig piedrig. 
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theoretischen Gründen die jetzt übliche wiederholte Einver- 
leibung von Tuberkulin subkutan auf die gleichen Bedenken 
s tösst, welche wir im theoretischen Teil noch weiter berücksichtigen werden. 

Wie es zu erwarten ist, sind in der Literatur einzelne analoge 
Angaben zerstreut. Auberet und Magne (Journal de M^dicine de 
Bordeaux , 15. August 1907) haben ähnliche Angaben gemacht. 
Petit ist der Ansicht, dass diese Angaben einen Zweifel an dem 
Wert der Augenreaktion bedingen würden, und registriert erfreut, 
dass Mongour nnd Lande (cf. S. 65, Bulletin M6dical, 4. September 
1907) 10 Fälle zweimal mit Tuberkulin ins Auge geträufelt haben, 
die er einzeln aufführt, und dass nur in einem Fall, den er auf 
einen Versuchsfehler zurückführt, ein Wechseln der Reaktion bei der 
zweiten Instillation zu beobachten war. Levy sieht dagegen in ca. 
70% seiner Fälle diese Überempfindlichkeit sich entwickeln; ihre 
Ausbildung scheint eine Zeit von mindestens drei Tagen zu erfordern. 
Cohn hat in 20 Fällen diese Angaben von Levy bestätigt (Prozent- 
zahl fehlt leider) und glaubt, dass zwischen Nichttuberkulösen und 
Tuberkulösen in der Ausbildung der trberempfindlichkeit nur ein 
gradueller Unterschied besteht, insofern als bei Tuberkulösen die Re- 
aktion bei der zweiten Einträufelung besonders stark ausfallt. Ich 
schliesse mich seinen Ausführungen im wesentlichen an mit der 
einzigen Einschränkung, dass nach meiner Ansicht Niehttuberkulöse 
die Uberempflndlichkeitsroaktionen nicht zeigen, sondern dass man 
besser, statt wie Cohn zwischen Tuberkulösen und Nichttuberkulösen, 
zwischen aktiver und nicht aktiver Tuberkulose unterscheidet. Ich 
verweise zur Begründung dieser Anschauung auf die theoretischen 
Ausführungen und möchte hier noch Cohn selbst zitieren: ^Die 
t^berempfindlichkeit wird im Laufe des Lebens ähnlich wie die Re- 
aktionsfähigkeit der Haut bei der P i r q u e t sehen Methode erworben. 
Säuglinge reagieren nach einer Mitteilung von Herrn Dessauer 
auch bei zweiter und dritter Wiederholung der Einträufelung nicht." 

Wiederaufflammen der Reaktiousstellen. Erwähnenswert ist 
das Wiederaufflammen der Reaktion, wenn nachträglich 
subkutan Tuberkulin injiziert wird, sowohl an der Hautreaktions- 
stelle als an der Konjunktiva. Es kann an dieser Tatsache gar kein 
Zweifel bestehen, wir verfügen über eine ganze Anzahl eigener Be- 
obachtungen*). Petit hat ebenfalls einige Fälle angeführt, die von 



1) Bemerkenswert ist die Beobachtang Stadelmanns, dass das Auf- 
flammen der Impfstellen vor der Allgemeinreaktion erfolgt. Ausser den oben an- 
gegebenen französischen Autoren ist das Aufflammen der Reaktion nach nach- 
träglicher Tuberkulininjektion von Lenhartz (Ärztl. Verein Hamburg, 29. X. 
1907; ref. MQnch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 48), Bandler und Kreibich 
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Slatineanu und Guerin (Bulletin Inst. Pastenr, 30. VIII. 1907, 
und Tee, de M6d. Veterinaire d'Alfort August 1907) mitgeteilt worden 
sind^), wie diese ausführen, tritt das Aufflammen nach subkutaner 
Einspritzung unter Umständen auch bei Individuen, die auf die kutane 
und konjunktivale Applikation vorher keine Reaktion gezeigt hatten. 
Da diese Reaktion der nicht Tuberkulösen durchaus auf denselben 
Gi-undlagen beruht wie die bei Tuberkulösen eintretende Primär- 
reaktion, nämlich auf dem Vorhandensein von Tuberkulin, und zwar 
eine künstliche aber doch spezifische Reaktion darstellt, scheint es 
uns unberechtigt, diese Reaktion als ;,Fausse Reaction'' zu be- 
zeichnen. Es würde an sich an der Bezeichnung wenig liegen, wenn 
nicht die Einbürgerung einer solchen Bezeichnung auch falsche theo- 
retische Anschauungen verbreiten würde, wie denn tatsächlich auch mit 
der Bezeichnung „Fausse Reaction ^ genug Verwirrung gestiftet worden ist. 
tlberempflndliohkeit des nicht instillierten Auges. Erwähnens- 
wert ist die Beobachtung von Cohn, dass beim Tuberkulösen 
nach Einträufelung in das eine Auge auch auf dem anderen 
Auge eine Überempfindlichkeit entstehen kann. Die theoretische 
Deutung kann uns an dieser Stelle nicht beschäftigen, es sei nur 
erwähnt, dass wahrscheinlich diese Überempfindlichkeit durch Re- 
sorption von der Eonjunktiva aus zu erklären ist. Es verdient 
diese Beobachtung besondere Beachtung, weil wir ja empfohlen haben, 
bei einem etwa vermuteten technischen Fehler die Instillation 
am anderen Auge zu wiederholen. Es wäre demnach auch diese 
Wiederholung am anderen Auge technisch nicht absolut einwand- 
frei, und man würde daher um so mehr Aufmerksamkeit auf die richtige 
Anstellung der ersten Reaktion richten müssen, da durch diese für 
längere Zeit die ursprünglichen Reaktionsverhältnisse im Körper eine 
Änderung erleiden. Zum Glück scheint nach den Co huschen Beob- 
achtungen eine solche Steigerung der Empfindlichkeit nach der ersten 
Reaktion nur bei sicher Tuberkulösen vorzukommen, so dass dem 
Befunde am zweiten Auge doch eine gewisse diagnostische Bedeutung 
zuzuerkennen wäre. 

(Deutsche med. Wochenschr. 1907, Nr. 40) und Fritz Levy (Ver. f. inn. Med. 
1907, 16. Dez.) undBaginski (Berl. med. Ges., 18. XII. 1906) beobachtet worden. 
1) In Frankreich hat Lemaire schon im August auf die gleiche Erscheinung 
hingewiesen und zugleich gezeigt, dass die Kutanreaktion bei gleichzeitiger Tuber- 
kulioanwendung positiv ausfallen kann. Experimentelle Versuche von Calmette, 
Breton, Petit an Tieren ergaben, dass nach grossen Dosen aubkutau injizierten 
Tuberkulins die Konjunktival-Reaktion negativ ausfiel, während sie nach kleinen 
Dosen positiv wird (Soc. de biol. 1907, Nr. 28). Moro hat bei skrofulösen Rindern 
bei gleichzeitiger subkutaner Tnberkulininjektion ebenfalls positive Kutanreaktion 
gesehen» 
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Da von diesem Aufflammen der Reaktion meinf^s Wissens sich 
in der Literatnr keine gute Darstellung befindet^ sei auf die Tabelle III 
S. 54 verwiesen, in der sich die Impfergebnisse nebst den bei nachträg- 
licherTuberkulininjektion einsetzenden Erscheinungen verzeichnet finden. 

1. Fall Sturzbacb, Pav. 1, bei dem 24 Stunden lang starkes 
Aufflammen der Konjunktivaireaktion und der schon fast verschwun- 
denen Kutanreaktion auftrat. Die Erscheinungen waren stärker als 
bei der ersten Reaktion, an der Haut trat deutliche Quaddelbildung 
mit starkem roten Hof auf. Erwähnenswert ist das späte Erscheinen 
des Fieberanstiegs. 

2. Lohrk, Pav. 1, an dem am 14. X. und 9. XI. Reaktionen 
angestellt wurden. Erstes Mal konjunktival minus, kutan Spät- 
reaktion um 4. Tage, Wiederholung konjunktival plus plus, Kutan- 
Spätreaktion am 3. Tage, beide Kutanreaktionen sind in Spuren am 
23. XI. noch sichtbar, an welchem Tage 0,001 g Tuberkulin injiziert 
wird. Am nächsten Morgen sehr starkes Aufflammen der abge- 
laufenen Konjunktivaireaktion (mit Bezug auf die Cohn sehen Mit- 
teilungen bemerkenswert, dass das zweite Auge vollkommen unbe- 
teiligt blieb). Es zeigt nur die zweite Kutanstelle Aufflammen der 
Reaktion, die erste nicht. Auch in diesem Fall setzte das Fieber 
erst 24 Stunden nach den Lokalerscheinungen an den Impfstellen ein. 

3. Altmann. Die Einzelheiten der kutanen und konjunk- 
tivalen Impfung sind aus der Tabelle ersichtlich, ca. 16 Stunden nach 
der Tuberkulininjektion flammt die Konjunktivaireaktion stark auf, 
nicht die Kutanreaktion. Die Fiebersteigerung setzt auch hier erst 
nach ca. 30 Stunden ein. 

4. Fall Nöth: Nach der zweiten zur Reaktion führenden Tuberku- 
lindosis flammt die Konjunktivalreaktion und die Kutanreaktion auf. 

5. Bürg, Pav. 6a. Bei der ersten Impfung reagiert er kutan, 
1. Tag plus, 2. Tag Spur, 3. und 4. Tag minus. Konjunktival 1. Tag 
Spur, 2. Tag plus, 3. und 4. Tag plus. Das andere Auge zeigt leichte 
Entzündung. Nach 13 Tagen wird die Impfung wiederholt, kutan 

1. bis 4. Tag plus (das andere [rechte] Auge eingetropft), I.Tag plus, 

2. Tag plus plus, 3. Tag plus, 4. Tag plus. Das zuerst geimpfte Auge 
zeigt diesmal wieder leichte Entzündung dabei. Es wird dreimal 
Tuberkulin injiziert, erst bei 0,005 tritt am nächsten Tage Fieber 
bis 89,6 auf, und erst bei dieser Dosis flammt die Kutanreaktion 
wieder auf, vor dem Auftreten des Fiebers, aber erst bei der Dosis, 
welche zur Allgemein-Reaktion hinreicht. Cohn hat im Gegensatz 
hierzu das Aufflammen der Reaktion nach Tuberkulininjektion auch 
ohne Allgemein-Reaktion beobachtet; da die Feststellung dieser 
Tatsache theoretischen Wert unter Umständen beanspruchen kann, 
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möchte ich auf die Tatsache und den Widerspruch mit unseren Be- 
funden hingewiesen haben. 

Nomenklatur. 

Wir wollen bei diesem Kapitel nicht lauge verweilen, die 
Pirquetsche Reaktion wird nach dem Vorgang des Entdeckers 
zweckmässig als Kutanreaktion oder Kutireaktion bezeichnet, 
wir wollen hieran festhalten. 

Dermoreaktion durch Einreiben von Tuberkulin in die Haut. 
Die Reaktion, welche Ligni^res und Berg er (Academie des 
Sciences Paris, 28. Oktober 1907) durch Einreiben von Tuberkulin in 
die unverletzte Haut erhalten haben, bezeichneten sie ebenfalls als Kuti- 
reaktion. Der Name würde zu zahlreichen Irrtümern Veranlassung 
geben, wenn nicht voraussichtlich diese Reaktion nur wenig An- 
wendung finden würde, weil sie ohne Vorzüge ist und mehr Arbeit 
erfordert. Es ist jedoch nicht zu billigen, wenn die Autoren sich 
den Namen der Pirquet sehen Reaktion aneignen und die Pirquet- 
sche in Dermoreaktion umtaufen. Die Bezeichnung dieser neuen 
Reaktion als Dermoreaktion wäre viel passender und richtiger. 
Übrigens ist gleichzeitig mit den französischen Autoren derselbe 
Befund von Bandler und Kreibich erhoben worden. (Wiener 
klin. Wochenschr. 1907.) 

Konjunktivalrenktion oder Ophthalmoreaktion! Die Einver- 
leibung von Tuberkulin ins Auge wurde von mir als Konjunk- 
tivaireaktion bezeichnet. Ich möchte bitten, diesen Namen 
aufrecht zu erhalten, da ihm nicht nur die Priorität vor der fran- 
zösischen Bezeichnung Ophthalmoreaktion zukommt, sondern der 
Name auch der sachlich zutreffende ist, wie dies z. B. Levy, Verein 
für innere Medizin, 16. XII. 1907, und Schenck und Seiffert, 
Münchn. med. Wochenschr., 12. XI. 1907, ausdrücklich hervorgehoben 
haben. Die Reaktion spielt sich auf der Konjunktiva und nicht im 
Auge ab. Es ist gerade der Vorzug der Reaktion, dass sie sich an 
empfindlicher, geschützter und doch der Besichtigung zugänglicher, 
aber nicht lebenswichtiger Stelle abspielt und von hier nicht aufs Auge 
übergreift. Man würde die Reaktion kaum empfehlen können, wenn 
sie den Namen Ophthalmoreaktion mit Recht trüge und den üveal- 
traktus (Iris, Chorioidea) mitbetrefien würde. 

Die klassische Methode der diagnostischen Tuberkulinanwendung, 
die subkutane Injektion, wird man künftig am besten als Subkutan- 
methode und als Tuberkulin-Subkutanreaktion bezeichnen müssen, die 
anderen, sonst in einzelnen Fällen in Betracht kommenden Appli- 
kationsweisen als Pulmonal-Infusion, -Reaktion, Tuberkulininhalation 
und Rektalreaktion und -Methode. 
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Schemata zur Ein- 

Die Anstellang der Reaktiooen ist ja so einfach, dass man keiner weiteren Bebelfe 
bedarf. Wer jedoch die Reaktion hftofiger anstellt und sein Material übersichtlich geordnet 
vor sich liegen haben will, wird sich mit grossem Vorteil irgend eines Aufzeichnungsschemas 
bedienen. • 

Die neueren Ergebnisse zeigen eine gewisse Inhomogenität der Befände, der eine 
spricht von positiver Reaktion, wenn er bei der ersten Instillation eine Reaktion erhalten 
hat, ein anderer auch bei Wiederholungen. Auf diese Weise ist das Material der 
einzelnen Untersucher schwer miteinander in Vergleich zu setzen nnd haben wir uns 
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zeiclinuiig der Befunde. 

bei unseren Scblnssfolgerangen im wesentlichen an unser selbstbeobachtetes Material halten 
■iflsseD. 

Damit nun die £iiizalarbett der Gesamtheit zu gute kommt, empfehlen wir aufs 
wärmste die Anwendung beifolgend abgedruckter Schemata, die allen praktischen Anforde- 
rungen genügen und die Beantwortung sämtlicher wissenschaftlichen Fragen gestattet. 

Die Schemata sind im Verlage von Gurt Kabitzsch (A. Stuber's Verlag, Wfirzburg) 
erschienen und von dort (10 Stück fflr 200 Patienten ausreichend für 60 Pfg.) sowie von 
jeder medizinischen Buchhandlung zu beziehen. 
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Urteile der Autoren über Kutan- und Konjunktivaireaktion. 

Da der Erfinder der Kutanreaktion, v. Pirquet, selbst die Methode 
für Anwendung beim Erwachsenen nicht für geeignet hielt, und die 
anderen Untersucher sich ihm anschlössen, so können über die Kutan- 
reaktion hier keine günstigen Urteile anderer Autoren gebracht werden, 
die sich nicht auf Kinder beziehen. (Letztere siehe im speziellen Teil, 
Abschnitt über Kinderheilkunde.) Dagegen finden sich eine Reihe 
ungünstiger Beurteilungen: Abrami und Burnet haben die Kutan- 
reaktion im ersten und zweiten Stadium der Lungentuberkulose 
vermisst, ohne einen Grund dafür erkennen zu können, sie erklären 
sie für inkonstant und unregelmässig, ohne dass man die Gründe 
dafür angeben könnte. Es gibt Tuberkulöse, die nicht reagieren« 
und nicht Tuberkulöse, die reagieren. Die gleichen Beobachtungen 
berichtet A. Slatin6ano'). 

Über die Konjunktivaireaktion führe ich folgende Urteile an: 
1. LetuUe: die Konjunktivalreaktioa mit Tuberkulin ist eine ein- 
fache , sichere und gefahrlose klinische Methode. Die Schluss- 
folgerungen, die sie erlaubt, haben, im Falle sie positiv ist, einen 
absoluten Wert, ohne dass die Intensität der Reaktion 
irgendwelche Schlüsse erlaubte. 

Prouff meint, dass die Tragweite des neuen diagnostischen 
Mittels ungeheuer ist ; er glaubt, dass die Ophthalmoreaktion erlauben 
wird, zu zeigen, dass ein ganzer bretonischer Pachthof angesteckt 
wird, wenn Tuberkulose einmal hineingekommen ist. 

Grillet: „Die Resultate sind beweisend und zeigen den grossen 
Wert des Verfahrens". 

Grasset und Rimbaud: ^Unsere ersten Untersuchungen schon er- 
lauben uns , uns zu den Anhängern der Ophthalmoreaktion zu 
rechnen, die nach unserer Meinung berufen ist, der Diagnostik der 
Tuberkulose die grössten Dienste zu erweisen". 

Derscheid: „Meine Versuche sind interessant und bestätigen 
die Calmetteschen". 

Montagnon : „Die Resultate sind ermutigend, das Verfahren 

Mainini (M&nch. med. Wochenscfar. 1907. Nr. 51) i»t ausser Stadel- 
mann und mir der einzige Autor, der die Kutanreaktion bei Erwachsenen regel- 
mässig neben der Konjunktivalreaktion anwendet, Feer empfiehlt (Münch. med. 
Wochenscbr. 1908. Nr. 1) wenigstens bei Kindern mehr die Kutanreaktion. Er 
geht dabei von der falschen Voraussetzungen aus, dass die Konjunktivalreaktion 
zu Phthyktänen führt. Es liegt dies an einer speziellen Überempfindlichkeit, 
da die gleiche Erscheinung bei Kntanimpfung ebenfalls beobachtet worden ist 
cf. meine Entgegnung. Münch. med. Wochensbhr. 1908. Nr. 2. 
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ist bequem, und man begreift den unermesslichen Dienst, der der 
Menschheit erwiesen ist, wenn es sich zeigt, dass die Reaktion 
untrüglich ist." 

Braillon sagt, er sei vollkommen von dem grossen praktischen 
Wert der Reaktion überzeugt. 

Citron: Die Ophthalmoreaktion ist berufen, ein wertvolles 
diagnostisches Mittel für den Praktiker zu werden. Sie ist leicht 
anwendbar, bringt für den Patienten keine Unzuträglichkeiten mit 
sich, selbst bei fiebernden Kranken, und ist ein sicheres Zeichen für 
Tuberkulose. Das Fehlen der Reaktion beweist jedoch nicht das 
Fehlen von Tuberkulose. 

Denys: Die Zahlen sprechen für sich selbst und ermutigen die 
diagnostische Methode weiter anzuwenden. Sie hat die Vorzüge, ein- 
fach und gefahrlos zu sein. 

Bazy beglückwünscht sich , ein so einfaches und schnelles 
Mittel zur Diagnose der Tuberkulose zu haben; er glaubt, dass die 
Methode besonders für die Diagnostik der Tuberkulose der Hamwege 
berufen sei, eine wichtige Rolle zu spielen. 

Comby hat bei 300 Kindern mit der Konjunktivalmethode gute 
Resultate erhalten (Sem. m^d. 1907, S. 371 bei 69 und Soc. d'höp. sem. 
med. inf., Nr. 50). Er erklärt „ohne jede Reserve das Verfahren für 
einfach, elegant, sicher und bei gesunden Augen für ungefährlich. 

Sicard (Sem. med. 1907. S. 323) seule Tophtalmo reaction est 
d'une appHcation facile et parait, dans ces resultats globaux, con- 
corder assez bien avec les enseignements de la clinique. La sous-cuti 
reaction et la cuti reaction sont, par contre, des procedes infidMes 
et quelquefois nocifs. 

Francke, E. (Deutsch, med. V^ochenschr. 1907, Nr. 48): Die 
Reaktion wurde in keinem Falle, in dem sie mit Sicherheit erwartet 
werden konnte, vermisst, in mehreren zweifelhaften Fällen gab sie 
einen wichtigen diagnostischen Hinweis ab. 

Die Urteile sind z. T. nach Petit zitiert, ich verzichte hier noch 
weitere günsige anzuführen. 



Diesen Urteilen gegenüber vertrete ich den Standpunkt, dass die 
Reaktion ausserordentlich wertvolle Dienste bei der Diagnose 
der Tuberkulose zu leisten imstande ist und dass ihr ausserdem und vor 
allem ein hoher profjnostischer Wert zukommt. Insofern stimme 
ich mit all diesen bisher vorgebrachten Urteilen, die neuerdings von 
Levy an grossem Material bestätigt sind, vollkommen überein. Aber 
auch heute noch, wie bei meiner ersten Mitteilung, empfehle ich eine 

5* 
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kritiaohe Durcharbeitung der Methode, da nicht Hunderte, sondem 
Tauaende Ton Patienten untersncht werden müssen, nnd da bei der 
wichtigsten Gruppe, bei den Suspekten, erst einige Jahre vergehen 
müssen, ehe man die Bedeutung der Reaktion wird beurteilen können. 
Doch sprechen die Sektionsergebnisse, die wir selbst gehabt haben, 
durchaus zugunsten der Methode im Sinne der von uns gezogenen 
Schlussfolgerungen. Abschliessende Urteile lassen sich 
bisher nur für die Gesunden und für die manifest 
Tuberkulösen des ersten bis dritten Stadiums geben. 
Ich möchte an dieser Stelle diese meine Ansicht besonders darum 
präzisieren, weil in Frankreich und Deutschland sich jetzt langsam 
eine Reaktion anzubahnen scheint, die ebenso über das Ziel hinaus- 
sehiesst, wie der anfangliche kritiklose Enthusiasmus; es recht- 
fertigt diese Reaktion gegen die Reaktion die vorsichtige 
Form der Mitteilung meiner ersten Befunde, welche 
Calmettes Anhänger veranlassten, mir das Verdienst abzusprechen, 
dass ich die Methode für die Klinik geschaffen. 

Von diesen Kritikern der Methode ist zuerst Mantoux zu er- 
wähnen, der auf dem französischen Kongress für innere Medizin 
Oktober 1907 (ref. Münch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 49) zu dem 
Urteil kommt, dass die Ophthalmoreaktion, mag sie positiv oder 
negativ sein, mit grosser Reserve gedeutet werden müsse. Er be- 
gründet dies damit, dass von 200 Kindern bis zu 16 Jahren 
16 = S'^/o positiv reagierten, und von diesen sich nur 3 bei der 
Untersuchung als verdächtig auf Tuberkulose erwiesen, während 10 
nicht reagierende Kinder bei der klinischen Untersuchung einen 
dem ersten Stadium nach Grancher entsprechenden Befund auf- 
gewiesen haben. Auf demselben Kongress dagegen kommt Sc herb 
(Algier) zu umgekehrten Schlüssen. Ihm ist die Ophthalmoreaktion 
ein diagnostisches Mittel von grosser Sensibilität und besonders 
interessant, wenn sie positiv in den Fällen ist, wo man sie nach 
dem klinischen Befunde nicht erwartete, oder, wenn negativ dami, 
wo man mit Recht sie anzunehmen schien. Bei Säuglingen scheint 
sie ihm berufen, die besten Dienste zu tun. 

Barbier (Soc. des höp. Paris, 6. XII. 1907, ref. sem. med. 1907, 
Nr. 50) hat einen Kranken beobachtet, an den er eine Kritik der 
Methode anschliesst. Dieser hat bei bestehender Pleuritis positive 
Reaktion gezeigt, man fand bei ihm später als Ursache der Pleuritis 
eine Hydatydenzyste der Leber. Barbier hatte aus der positiven 
Reaktion falsche Schlüsse über die Natur der Pleuritis gezogen. 

Souques fand bei 15 tuberkulosefreien Individuen 1? Reaktionen, 
teils konform mit der Reaktion auf subkutane Tuberkulininjektion, 
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teils nioht. Er schliesst daraus, dass Tuberkulin überhaupt keine 
spezifische Wirkung hat. 

Sicard hat in zwei Fällen bei der Sektion manifeste tuber- 
kulöse Veränderungen gefunden, obwohl die Augenreaktion auch bei 
Wiederholung negativ ausgefallen war. Er empfiehlt eine gewisse 
Reserve bei den diagnostischen Schlussfolgerungen, besonders für den 
Erwachsenen. 

Massary hat wieder recht befriedigende Resultate. Er fand 
jedoch positive Reaktion bei einer generalisierten Karzinose und 
umgekehrt negative Reaktion bei Peritonealtuberkulose und betrachtet 
daher die Konjunktivaireaktion als ein nicht untrügliches dia- 
gnostisches Mittel. Ob positiv oder negativ hat sie nach ihm einen 
gewissen Wert, wenn sie mit den klinischen Symptomen überein- 
stimmt und eine Diagnose stützen oder unwahrscheinlich machen kann. 

Mery hält die Methode für wichtig, aber nicht für absolut 
sicher. 

8 a 1 V o 1 i n i , Tuberkulin - Augenreaktion (Riform. med. 1907, 
Nr. 42) ist sie ein gutes, aber nicht unbedingt sicheres diagnostisches . 
Mittel, weil sie bei zweifellos nachgewiesener Tuberkulose versagen 
kann, andererseits auch in nichttuberkulösen Fällen eintritt. 



Ich habe alle diese ungünstigen Berichte in grösserer Ausführ- 
lichkeit angeführt^) als die günstigen und von letzteren eine grosse 
Zahl fortgelassen, um von vornherein die Vermutung zu entkräften, 
als wollte ich an den Resultaten eine leichte Retousche üben. Die 
neuen kritischen Äusserungen finden ihre ungezwungene Erklärung 
teils in einer gewissen Kritiklosigkeit und teils in der etwas naiven 
Auffassung, dass bei der Reaktion so einfache Verhältnisse vorliegen, 
dass ganz einfach ohne jede Überlegung durch die Reaktion ja oder 
nein abgelesen werden kann. Dazu ist die Tuberkulose doch zu 
polymorph, dazu ist die Reaktionsfähigkeit bei aktiver oder latenter 
Tuberkulose doch zu verschieden. Soweit sich die ausserordentlich 
komplizierten Verhältnisse bisher klar legen lassen, findet sich eine 
Darstellung an anderen Stellen, und es wird dem Leser jedenfalls klar 
werden, dass die Verhältnisse eluT noch komplizierter denn einfacher 
liegen. 

Andere Einwände lassen direkt eine klinische Kritiklosigkeit er- 
kennen. So Barbiers Einwand, der eine Pleuritis in ätiologischer Be* 

1) Einige von Ophthalmologen stammende Einwände (Ophth. Gea. Berlin v. 
16. I. 1908) konnteir nicht mehr berQckeichtigt werden. In den betreffenden 
Fällen ist die Reaktion nicht nach meinen Prinzipien anagefflhrt worden. 
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Ziehung verkannte und nun gar nicht daran denkt, dass auch sonst noch 
ein tuberkulöser Herd im Körper vorhanden sein kann, dessen Lokali- 
sation durch die Reaktion natürlich nicht angezeigt werden kann. 
So bei Sicard, der sich wundert, wenn ein zur Sektion kommender 
Tuberkulöser die Reaktion nicht zeigt, und bei Massary, der den- 
selben Befund anführt, und sich nicht erinnert, wie oft sich in der 
Literatur schon die Angabe findet, dass Sterbende nicht reagieren, 
und nicht bedenkt, dass für diese Fälle eine diagnostische Methode 
nicht erforderlich ist, sondern gerade für Anfangsfälle den grössten 
Wert besitzt. 

Die differenzierenden Kutan-Tuberkulinreaktionen. 

Die von mir in der ersten Mitteilung angeregte Benutzung der 
verschiedenen Reaktionen, die mit verschiedenen Tuberkulinen erzeugt 
werden, hat in Detre (Budapester kgl. med. Ges., 9. 11. 07) und 
Kentzler (Wien. klin. Wochenschr., 08, Nr. 1) sehr intensive Be- 
arbeiter gefunden. Die Differenz ist übrigens nicht in allen Fällen 
vorhanden, in der von uns mitgeteilten Kurve verlaufen die ver- 
schiedenen Reaktionen fast gleichartig, (cf. Kurve.) 

Zur Klärung der von uns an anderer Stelle besprochenen Diffe- 
renz in der Bewertung der Rolle der humanen und bovinen Tuberkel- 
bazillen, hat Kentzler neben Alttuberkulin-Koch Filtrate humaner 
und boviner Tuberkelbazillen benutzt. 

Ich führe zunächst seine Resultate an. 

1 2ahl iTuberk. Koch Filtrat ' Bovin-Filtrat 



i' der Fälle 

i! 



-f - 4- 



Nicht auf Tuberkulose 

Suspekte 69 | 20 49 „ 5 64 1 68 

Suspekte 34 13 21 ' 2 32 . 2 32 



Lungentuberkul. 1. Stad. 27 26 1 2 25 - 27 

2. Stad. 27 27 - ,. - 17 6 21 

3. Stad. 1 23 3 20 10 23 - 23 



Tuberkulöse insgesamt , 98 ' 75 23 21 77 - 98 

Es ist bei seinen Resultaten hervorzuheben, dass er in Überein- 
stimmung mit unseren Befunden im 3. Stadium der Tuberkulose fast 
keine positiven Reaktionen fand. 

Zur Differenzierung der humanen und bovinen Tuberkulose führten 
seine Untersuchungen zu gar keinem Ergebnis, wie er selbst zugibt. 



71] Die Ophihaimo- (Konjunktival-) and Kutandiagnose etc. 71 

Es scheint mir dies nur an technischen Versuchsfehlern zu 
liegen, bedingt durch eine falsche Fragestellung. 

Bei der von dem betreffenden Autor selbst erwähnten nahen 
Verwandtschaft der verschiedenen Tuberkelbazillenarten kann man 
von vornherein eine Gruppenreaktion erwarten, man wird daher 
allen Wert auf die Beobachtung quantitativer Reaktionsverhältnisse 
legen müssen. 

Diese wichtige Forderung hat K e n t z 1 e r absolut vernachlässigt. 
Wäre seine Versuchsanordnung eine richtige gewesen , hätte humane 
und bovine Tuberkulinprobe mindestens ebensoviel Reaktionen geben 
müssen, als das Kochsche Alttuberkulin allein, das ja aus mensch- 
lichen Tuberkelbazillen hergestellt ist. Dies ist nach seinen Tabellen 
absolut nicht der Fall, die Reaktionen sind nicht nur spärlicher, 
sondern auch viel schwächer, was sich noch viel evidenter ergeben 
würde, wenn die Tuberkulin- und die Filtratreaktion kurvenmässig 
aufgezeichnet worden wäre. 

Es geht aus diesen Ausführungen hervor, dass Kentzler zu 
seinen Versuchen ein zu schwaches Tuberkulin verwandt hat, wahr- 
scheinlich ein Tuberkulin, das infolge der Filtration (durch Kerzen?) 
zu wenig Bakteriensplitter enthielt (cf. unsere Ausführungen über 
die prognostische Bedeutung etc. Wolff-Eisner und Teichmann, 
Berl. klin. Wochenschr. 08, Xr. 2). 

Beweisend für diese Auffassung sind die Versuche mit filtriertem 
Tuberkulin. Filtrierte ich unser Tuberkulindurch Berkefeld kerzen, 
so traten die Kutanreaktionen spärlicher auf, d. h. sie fehlten bei 
Individuen, die mit demselben aber nicht filtrierten Tuberkulin reagiert 
hatten, und trat trotzdem Reaktion auf, so war sie quantitativ viel 
geringer. Denselben Befund erhoben wir (gemeinsam mit Stadel- 
mann) bei subkutaner Tuberkulinreaktion. 

Diese Befunde zeigen, dass die Tuberkulinreaktion keine fermen- 
tative ist, sondern eine absolut quantitative und darum ist es bei 
der Kutan* und Konjunktivaireaktion notwendig, die Konzentration 
empirisch so einzustellen, dass man aus der Reaktion den grössten 
diagnostischen und prognostischen Gewinn zieht. Diese günstigste 
Konzentration ist bei unserem aus dem medizinischen Warenhause 
Berlin, Karlstrasse 31 bezogenen Tuberkulin Ruete-Enoch für die 
Kutanreaktion eine 25 ^.'o ige, bei der Konjunktivaireaktion eine l%ige 
Konzentration. Man kann eventuell, falls bei dieser Konzentration 
bei Tuberkulösen eine Reaktion negativ ausfällt, durch stärkere Kon* 
zentrationen eine Reaktion erzwingen, jedoch sehen wir darin im Sinne 
unserer obigen Ausführungen keinen klinischen Vorteil. 
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Bei der Trennua); der bovinen von d«r humanen Tuberkniose 
wird man diese quantitativen Verhältnisse in Rechnimg ziehen müssen. 
Beagiert ein Kranker anf wirksames 



Tuberkulin aus Bindertuberkel- 
bazillen : 

Verdünnung 1 : 10 + + -)- 
1: 100 -j- + 
1 : 1000 + 

so wird man berechtigt sein, eine 
Krankheitserreger zu ziehen. 

Jeder andere Weg scheint mi 



auf Tuberkulin aus Menscben- 
tnberkelbazillen: 



Verdünnung 1 : 10-|- -j- 
1: 100- 
1 : 1000 — 

1 Schluss auf die bovine Natur der 
r ungangbar zu sein. 



Allgemeinreaktion bei den lokalen Tuberkulinimpfungen. 

Es ist gerade der Vorzug der Lokal reaktionen, dass sie im Ver- 
gleich zur subkutanen Injektion keine Allgemeinreaktion hervorrufen. 
Schon in meiner ersten Mitteilung konnte ich darauf hinweisen, dass 
auch nach der lokalen Tnberknlin- 
^ anwendung Allgemeinreaktionen vor- 

kommen können, nur sind sie selten 
und meist so unbedeutend, dass sie 
nur bei besonders darauf gerichteter 
Aufmerksamkeit beobachtet werden. 
V. Pirijuet hatte sie z. B. übersehen, 
da er nicht zweistündliche Messungen 
hatte ausführen lassen. 

Ich füge hier die am 6. V. 07 auf- 
genommene Kurve einer Aligemein- 
reaktion bei, welche diese besonders 
deutlich zeigt, da es sich nm einen 
t 3 n I 3 s } » n I 3 i j n sonst dauernd fieberfreien Patienten 
handelt. Die Allgemeinreaktion kann 
bei Tuberkulösen auch bei fehlender 
Lokalreaktion auftreten, ja scheinbar 
hier mit besonderer Vorliebe. Unsere 
jetzt gewonnenen theoretischen An- 
schauungen machen diesen Vorgang durchaus verständlich. Bei Fiebern- 
den, um die es sich bei negativer Lokalreaktion meist handelt, ist 
der Beweis einer Allgemeinreaktion allerdings meist schwer zu führen. 
Diese Allgemeinreaktion nach lokaler Tuberkn linein Verleihung ist 
so selten und meist so geringfügig, dass ihr eine praktische Be- 



Impfung am 6. V. 1907. 
KonjiiDktivale Reaktion -f-. 
Kutane Reaktion minimal. 
Allgemeineracheinung»!! -|- 
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dentang nicht zukommt. Nachdem wir ihr Vorhandensein festgestellt 
hatten, haben wir sie weiterhin vernachlässigt. 

Lemaire berichtet, dass in zwei Fällen Fiebernde nach Kntan- 
impfung deutliche Temperatursteigerung zeigten; auch ein fieberfreier 
Kranker zeigte bei kutaner Impfung 39,5; dieselbe Temperatur, wie 
14 Tage vorher bei subkutaner Tuberkulininjektion. Burnet hat 
nur sehr schwach ausgesprochene Allgemeinerscheinungen gesehen. 
Neuerdings haben einige weitere Autoren über Allgemeinreaktion bei 
Kutan- und Konjunktivaireaktion berichtet. Ihr von mir behauptetes 
Vorkommen ist damit erwiesen. 



B. Spezieller Teil 



Die Anwendung der kutanen und konjunktivalen Reaktion 

in der Kinderheilkunde. 

Wie von Pirquet von Anfang an sehr richtig erkannt hat, 
kommt der Reaktion in der Kinderheilkunde eine ganz ausserordent- 
Kdie Bedeutung zu, da sie es im Gegensatz zum Erwachsenen mit 
einer an Gewissheit grenzenden Wahrscheinlichkeit gestattet, den 
Moment der einsetzenden Infektion festzulegen. Als Basis dieser 
Wertschätzung der Reaktion dient die Tatsache, dass neugeborene 
Kinder ausnahmslos keine Reaktion zeigen. Prouff (cf. Petit, 
S. 75) fand auch bei Neugeborenen, deren Mütter Reaktion zeigten, 
keine Reaktion (54 Fälle, darunter 12, deren Mütter reagiert hatten). 

Wir fügen umstehend die Ergebnisse bei Säuglingen in tabellari- 
scher Darstellung bei. 

Bang und Nocard waren auf Grund von Sektionen für das 
Rind zu dem Ergebnis gekommen, dass die Kälber nicht tuberkulös 
geboren werden, sondern erst tuberkulös werden, und diese Lehre 
lässt sich vollkommen auf den Menschen übertragen. Das Wichtigste 
ist nun, dass die nichtreagierenden Kinder für Tuberkulose so emp- 
fänglich sind, dass im ersten Lebensalter Infektion mit Tuberkulose 
mit bald erfolgendem Tod an Tuberkulose identisch ist, d. h. die 
Mortalität an Tuberkulose beträgt 100 °/o. Mit zunehmendem Alter 
steigt die Zahl der Reagierenden, und umgekehrt sinkt die Prozent- 
zahl der an Tuberkulose Sterbenden (nach Nägeli, zit. nach 
A. Fränkel, S.652) im 18. Jahr auf 29 Wo; während im ersten Kindes- 
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Reaktion erhielten. Sie ziehen für Säuglinge die subkutane Tuber- 
kulininjektion vor. 

Kinderheilkunde. 



Autor 



Del^arde (8. 59) 
Aussei (S. 52) 
Mongoor (S. 64) 
Comby (S. 68) 



Zahl der 
Taberkolösen 



9 
2 
1 
2 




Sospekte „ Gesunde 



+ 



3 
6 
5 
2 



1 
5 
1 



+ ! - 



14 
6 

7 
4 



47 
20 
13 

8 



Gaudier (8. 70) 
Mouton (S. 72) 
Böse. 



Chirurgische Fälle. 



4 
25 
36 



4 
22 
85 



3 
1 



4 

3 

10 



i 

1 II 

7 . 



1 

4 



9 

8 

10 



Moro-Doganoff und Schleissner haben ebenfalls mit der 
Kutanreaktion günstige Resultate bekommen. Konform mit Pirquet 
berichten sie, dass bei kachektischen Kindern und im letzten Stadium 
der Miliartuberkulose und der Meningitis tuberculosa die Reaktion 
fehlen kann. 

Wegen der Unschädlichkeit der Methode zieht sie Schleissner 
der subkutanen Tuberkulinreaktion vor. Bei Kindern scheint unter 
Umständen, speziell bei Skrophulose, eine sehr hochgradige Über- 
empfindlichkeit gegen Tuberkulin vorzukommen, uud seien die mir 
bekannt gewordenen Fälle hier erwähnt. Bei Erwachsenen ist ein 
so hoher Grad von Überempfindlichkeit anscheinend nur bei lokaler 
Hauttuberkulose in der Haut Torhanden. 

Pfaundler (Münch. Ges. f. Kinderheilk., 14. VI. 1907) und 
Moro-Doganoff , 1. c: ein 4 jähriges Kind, an dem die Reaktion 
angestellt wurde, weil es wegen eines nach Masern bestehenden 
Fiebers suspekt war, bekommt 14 Tage nach der Reaktion einen 
Schub von 12 Tage währenden Hauttuberkuliden. 

Ein zweites Kind zeigt kutan auf Anwendung von unverdünntem 
Tuberkulin eine starke Kutanreaktion mit Bläschenbildung. Nach 
11 Tagen tritt aut beiden Augen eine Conjunctivitis phlyctaenulosa 
auf, die 17 Tage bestehen bleibt, gleichzeitig ein polymorpher Aus- 
schlag, der an Liehen scrophulosorum erinnert. 
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Der gleiche Befund wird bei einem 9jährigen Kind, das auf 
Lungentuberkulose suspekt ist, 15 Tage nach Kutanimpfung mit 
25^/0 Tuberkulin erhoben'). 

Ebenso zeigt ein 2jährigesKind mit Koxitis und Morbili 14 Tage 
nach Kutanreaktion Conjunctivitis phlyctaenulosa, ein 2jährige8 Kind 
10 Tage nach starker Kutanreaktion das Wiederaufflammen einer 
früher bestehenden Conjunctivitis phlyctaenulosa und zweier Skrofiilo- 
dermata. 

Auch Engel und Bauer (Berl. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 37^ 
heben die starken Reaktionen der Skrofulösen hervor; sie haben 
bisweilen nach Kutanimpfung Tuberkulid - ähnliche Erscheinungen 
auftreten sehen (cf. Abschnitt über Anwendung der Methode in der 
Dermatologie). 

Die Anwendung der Reaktionen in der Dermatologie. 

Von den Dermatologen ist speziell die Kutanimpfung angewandt 
worden, die denselben aus verständlichen Gründen näherliegt, als die 
konjunktivale, über welche meines Wissens von Dermatologen keine 
Ergebnisse publiziert worden sind. Die Resultate sind analog unseren 
Erfahrungen: Band 1er und Kreibich haben unter 38 Fällen mit 
lokaler Hauttuberkulose in 34 Fällen positive Reaktionen bekommen, 
in vier Fällen, die mit schwerer Lungentuberkulose kompliziert waren, 
war die Reaktion negativ, in zwei Fallen auch bei subkutaner Tuber- 
kulininjektion ^). Aus den Mitteilungen sämtlicher Autoren scheint 
hervorzugehen, dass bei Skrofulöse und Hauttuberkulose eine besonders 
starke Reaktion zu erwarten ist, entsprechend der bekannten Em- 
pfindlichkeit der Haut bei Skrofulöse gegen Superinfektion. (Bandler 
und Kreibich, Pfaundler, Moro, Doganoff, Oppenheim, 
Uffenheimer u.a.). In diesem Sinne ist auch die schon anderwärt^s 
erwähnte, von Nagel Schmidt mitgeteilte Tatsache zu erklären, dass 

1) Dieses Auftreten von Phtyktänen nicht nur nach konjunktivaler, sondern 
sogar nach der kutanen Tuberkulinreaktion gibt mir die Veranlassung, die bei den 
Ophthalmologen herrschenden Anschanungen Über dieEntstehungderPhtyktftne 
kurz zu referiere 0. 

Die ausschliesslich exogene Staphylokokkentheorie (Burchard und Reich) 
kann jetzt wohl sicher alo abgetan gelten. 

Dass endogene Reize mitspielen, wird allseitig angenommen. Leber 'und 
Brnna erzeugten phtyktänenartige Gebilde durch Injektion toter Tuberkelbazilien. 
Aber die Identität dieser Gebilde mit den echten Phtyktänen wird bestritten. Staub 
nimmt eine Toxinreizung an, zu der eine äussere Reizung noch treten müsse. 

Siehe hierQber Axenfeld, Bakteriologie des Auges. S. 282. G.Fischer, Jena. 

'^) Von 62 Dermatosen nicht tuberkulöser Natur zeigten 38 eine Reaktion, 
die sich jedoch deutlich von der bei Lupuskranken unterschied. 
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lokale Impfung mit Alttuberknlin in einem tuberkulösen Hautherd 
ein Geschwür hervorruft^). 

Die Ansichten über die Pathogenese einer grossen Reihe tuber- 
kulöser Hautaffektionen, speziell der Tuberkulide, und ihre Bedeutung 
befinden sich in einem fortwährenden Flusse. Oppenheim (Über 
Hautveränderungen Erwachsener im Anschluss an die Pirquet sehe 
Reaktion, Wien. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 32) hält es überhaupt 
für fraglich, ob bei einer Reihe tuberkulöser Prozesse der Haut 
Tuberkelbazillen anwesend sind und kommt zu dem Ergebnis, 
dass Tuberkelbazillen jedenfalls spärlich sind und selten vorkommen. 
Hiervon ausgehend, stellt er Versuche an, ob durch wiederholtes Ein- 
bringen von Tuberkulin analoge Veränderungen, wie sie die Tuber- 
kulide darbieten, sich erzeugen lassen. Tatsächlich gelang es ihm, durch 
wiederholtes Einbringen von Tuberkulin an dieselbe Hautstelle eine 
papulöse Effloreszenz von schlaffer Konsistenz zu erzeugen, die schliess- 
lich braunrot schlaff wurde und von hirsekomgrossen Knötchen vom 
Charakter des Liehen scrophulosornm umgeben ist. In einem anderen 
Falle von Skrofuloderma ging die Quaddel in eine Blase, diese in 
ein scharfrandiges Ulcus über, das nach 14 1 agen trotz Behandlung 
noch vorhanden ist. Er setzt diese Befunde in eine gewisse Analogie 
mit den Ergebnissen der Superinfektion bei Lues von Finger und 
Landsteiner. 

Pfaundler, Moro usw. haben ähnliche Beobachtungen gemacht, 
welche im Abschnitt über Kinderheilkunde nachgesehen werden müssen. 

Da unsere Befunde geeignet sind, eine Reihe von in der 
Dermatologie schwebenden Fragen der Lösung zuzuführen, sei es ge- 
stattet, den gegenwärtigen Stand der Hauttuberkulose, speziell der 
Tuberkulide, kurz zu skizzieren. 

Es sind in neuerer Zeit im Anschluss an die Finsen-Therapie 
zahlreiche Fortschritte in diagnostischer Beziehung und zugleich im 
Ausbau der klinischen Krankheitsbilder erzielt worden. Die diagno- 
stische Förderung hat sich besonders an die häutigere Verwendung 
subkutaner Tuberkulininjektion angeschlossen, die vor allem von 
Neisser, Jadassohn, Klingmüller und Buschke angewendet 
wurden. Die subkutane Tuberkulininjektion bewirkt bei Hauttuber- 
kulose das Entstehen einer Herdreaktion, die an sich mit der Pir- 
quet sehen Kutanreaktion gewisse Analogien hat. Die Lokalreaktion 

1) Nobl (Win. klin. Wochenschr. 1908. Nr. 1. S. 27) beschreibt bei einem 
Uauttuberkulid von Epithelioidtuberkelcharakter eine 48stüDdige Kutanreaktion, 
die ein 25 mm breites Krytheminfiltrat mit bohnengrosser zentraler miliar vesi- 
kulöser Abhebung. Impfung iu einer Tuberkulideffloreszenz führte zur Entstehung 
eines bohnengrossen Knotens. 
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nach sdbkataner Tiiberkiiliiiaiiwendiing beim Lupus tritt am deut- 
lichsten in Erscheinung, am häufigsten vermisst man sie bei der in- 
fantilen Tuberculosis verrucosa cutis. 

Ausser dem eigentlichen Lupus, dessen Wesen als bekannt voraus- 
gesetzt wird, sind noch mehrere Formen der Hauttuberkulose zu er- 
wähnen. Diese werden durch häufige Anstellung der Lokalreaktionen 
in kürzester Zeit eine weitere Klärung erfahren, was das fleissige 
Arbeiten der Dermatologen mit der Eutanreaktion sieber verspricht. 

Da ist zunächst der Lupus pernio von Jarisch, Kreibich 
und Polland beschrieben, ausgezeichnet durch blaurot bis blassrote 
Infiltrationen, wahrscheinlich nur eine Unterart des Lupus, hervor- 
gerufen durch Zirkulationsstörung. Femer der Lupus follicularis dis- 
seminatus, eine kutane Manifestation und damit eine Teilerscheinung 
der Miliartuberkulose. Diese Form hat eine Unterart, die nur im 
Gesicht vorkommt, und eine prognostisch günstigere Bedeutung hat. 

Die Produkte der Erkrankung zeigen eine tuberkelähnliche Struk- 
tur, die Schassberg, Bett mann und Finger nebst dem Befund 
von Tuberkelbazillen nachgewiesen haben. Jadassöhn zeigte, dass 
die erkrankten Partien tierpathogen sind und dass nach operativer 
Entfernung Rezidive vorkommen, während im Gegensatz hierzu Del- 
banco an durch die Talgdrüsen ausgeschiedene Tuberkel bazi 11 en- 
toxine glaubt. 

Sämtliche lupusartige Erkrankungen der Haut lassen sich zu- 
sammenfassen als zur Hautzerstörung neigende, unter Narbenbildung 
weiter fortschreitende Erkrankungen, die Remissionen zeigen, aber 
eigentlich niemals spontan heilen. Im schroffen Gegensatz hierzu 
stehen klinisch die Tuberkulide, hämatogene Dermatosen, die schub- 
weise und häufig symmetrisch auftreten, benignen Charakter zeigen 
und daher nur geringe Neigung zur Ulzeration und Narbenbildung 
haben. Sie finden sich vor allem bei Kindern mit chronischer Tuber- 
kulose anderer Organe^). Nach Werther (Ges. f. Natur- und Heilk. 
Dresden, ref. Mtinch. med. Wochenschr. 1907), kommt diesen relativ 
gutartigen Bildungen, die pathologisch-anatomisch als Lymphome auf- 
zufassen sind, eine diagnostische Bedeutung für an anderen Körper- 

1) Es dürfte von Interesse sein, im Zasammenbang hier anzuführen, dass 
L. Dor jr. (XVIII. Kongr. de la soc. fran9. d'ophth 1906) die schon oft erw&hnte 
Phtyktäne, die Episkleritis und einige Ghorioiditiden fQr Tuberkulide hält, daneben 
noeh Tuberknlien und Paratnberkuloseu unterscheidet. Wo sich das Beweis- 
material für diese Trennungen findet, ist Dr. Emil Levi in Stuttgart, dem idi 
diese Mitteilung verdanke, nicht bekannt. 

(cf. auch Stock, Tuberkulose als Ätiologie der chronischen Entzündungen. 
Grftfes Archiv. Bd, 66, 1.) 
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stellen bestehende Tuberknlosen zu. Zn dieser Gmppe gehört die 
Folliculitis, der Liehen scrophulosorum, das Erythema indnratiim scro- 
phulosorum (Bazin, Hebra), bei dem in der Tiefe des Koriums derbe 
Knoten sitzen und darüber die Haut blaurot verfärbt ist. Obwohl 
der Prozess wenig Neigung zu regressiver Metamorphose zeigt, ist 
ein solcher Vorgang von Hutchinson beobachtet worden^). 

Kurz anführen will ich drei Krankheitsbilder, welche pathologisch- 
anatomisch tuberkuloseähnliche Bilder ergeben und vielfach auf sub- 
kutane Tuberkulinreaktion positiv reagiert haben, bei denen jedoch 
die Zugehörigkeit zur Gruppe der tuberkulösen Hauterkrankungen 
noch zweifelhaft ist, der Lupus erythematodes, die Pityriasis rubra 
und das Angiokeratoma Mibelli. 

Erwähnen will ich, dass Band 1er und Kreibich mitderKutan- 
reaktion beim Lupus erythematodes in einem Fall deutliche, in einem Fall 
schwache Kutanreaktion beobachtet ha^en und dass sich Liehen scrophu- 
losorum und Liehen syphiliticus mit der Reaktion nicht unterscheiden 
Hessen, weil beide AflFektionen auf skrofulöser Grundlage beruhen sollen. 

Zur Entscheidung der Frage nach der Natur des Liehen und 
des Lupus erythematodes sind bei der Häufigkeit der Tuberkulose an 
sich natürlich ausgedehnte Untersuchungen erforderlich. 

In der Mehrzahl der in Frage kommenden Affektionen sind Tu- 
berkelbazillen gefunden worden und liegen positive Impfergebnisse 
vor. Die Bazillen finden sich in diesen Hautmanifestationen der 
Tuberkulose jedoch so spärlich, dass fast jeder Befund veröffentlicht 
wird. So haben Jacob i und Wolff bei Liehen serophulosorum 
Tuberkelbazillen gefunden und haben Jacobi, Pellizari, Haus- 
halter bei dieser Erkrankung positive Tierversuche aufzuweisen, so 
hat Phiiipson und Macleo, Oronsby bei Folliculitis Tuberkel- 
bazillen gefunden, ferner Thibierge "und Ravaut, Colcott, 
Fox und Carle Lyon bei Erythema induratum Tierpathogenität. 

Aber diese Befunde sind so vereinzelt, dass sich daneben immer 
die Tuberkeltoxintheorie halten konnte, welche besagt, dass die Sekre- 
tion von Toxinen, die von den Tuberkelbazillen an anderer Stelle des 
Körpers sezemiert werden, die betreffenden Hautaffektionen hervor- 
ruft. Und die Hauptvertreter dieser Anschauung sind Delbanco, 
Hallopeau u. a. Schliesslich glaubte Klingmüller die Frage 
endgültig entschieden zu haben, als er bei Individuen, die an der- 
artigen Hautaffektionen litten, mit durch Berkefeldkerzen passierten 
Tuberkulin die gleichen Affektionen hervorrief. Die Frage 

1) Die Tuberkaiidfrage steht z. Z. im Mittelpunkt des dermatologischen 
Interesses. Sie füllte z. B. fast vOUig die Sitzang der Wiener dermatolog. Ges. 
vom 6. XI. 1907 aus. cf. Wien. klin. Wochenschr. 1908. Nr. 1. 

Beiträge zur Klinik der Taberkulose. Bd. IX. U. 1. 6 
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wurde durch unsere Untersuchungen im Sinne der Toxintheorie ent* 
schieden werden, besonders, wenn man in Betracht zieht, dass nicht 
einmal, sondern wiederholt durch Einverleibung von Tuberkulin 
tuberkulidähnliche Hautverändernngen erzeugt werden könnten; aber 
nach den Ergebnissen unserer Versuche stehen wir auf dem Stand- 
punkt, den Jadassohn in Erwiderung auf die Versuche Kling- 
müllers schon angedeutet hat, dass das Tuberkulin auch das durch 
Borkefeldkerzen filtrierte Tuberkelbazillensplitter eTentuell von nltra- 
mikroskopischer Grösse enthält. Wir sehen zwischen lebenden und toten 
Tuberkelbazillen keine prinzipiellen Unterschiede; und die Unter- 
schiede, die sicher vorhanden sind, beruhen darauf, dass der lebende 
Tuberkelbazillus neue Tuberkelbazillen erzeugen kann und dämm 
quantitativ stärkere und länger anhaltende Wirkungen auszuüben ver- 
mag. Bei den Tuberkuliden erscheint es am wahrscheinlichsten, dass 
hämatogen von einem anderen Herde des Körpers Tuberkelbazillen ver- 
schleppt werden und in der Haut der Bakterioiyse verfallen. In 
Übereinstimmung mit der Tuberkulinwirkung auf der Haut des Tuber- 
kulösen erklärt diese Anschauung sowohl das Zustandekommen der 
Kutanreaktion mit ihren im histologischen Aufbau an Tuberkulose 
erinnernden Veränderungen, als auch die Tatsache, dass relativ so 
selten in diesen Krankheitsherden lebende und lebensfähige Bakterien 
aufgefunden werden. Interessant ist, dass jetzt die Finsentherapie 
nicht mehr als spezifisch wirkende, sondern im Sinne unserer Aus- 
führungen über Tuberkuloseheilung als eine von der Oberfläche nach 
der Tiefe langsam fortschreitende, die natürliche Heiltendenz wesent- 
lich unterstützende und befördernde Entzündung bedingt, deren elek- 
tiver Charakter in den an den kranken Gewebszentren schon vor- 
bereiteten sklerosierenden Prozessen beruht (Jadassohn). 

Di (5 Mannigfaltigkeit der tuberkulösen Haut Veränderungen veran- 
lasst Alexander, der in der Berliner klin. Wochenschr. 1907, 
Nr. 11 — 13 ein ausgezeichnetes Sammelreferat über die Tuberkulide^) 
g('^eben hat, zu dem Ausruf, die Dermatologen begegnen bei der 
Hauttuherkulose Ilätsoln auf Schritt und Tritt, nicht nur in bezug 
auf LokaliKation, sondern auch in bezug auf die mannigfachen Reak- 
lionsformen dor Haut auf Implantation desselben Virus. 

Die Anwendung der lokalen Tuberkulinreaktionen ist geeignet, 
di(me Uätsel fortzuschaffen. In diagnostischer Beziehung, wie nicht 
weitiif ausf^efiihrt zu werden braucht, und in theoretischer Beziehung, 
indf^m Hi(? uns z(^if^'en, dass die Reaktion des Körpers nicht willkür- 
lich verläuft, Hondtjru bestimmten (lesetzen der Überempfindlichkeit 

1) rf. iiuHHordüin J ul iunboif;, Über Tuberkulide und disseminierte Haut- 
tubfltkiiloHon. (JrniizKob. dor Med. u. Chirurgie. 1904. Bd. 13. S. 671. 
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folgt, welche wir an anderer Stelle dieses Werkes entwickelt haben, 
und die nur von kundiger Seite auf die Manifestation, der Hauttuber- 
kulose, speziell die Tuberkulide, übertragen zu werden brauchen, um 
fast alle Rätsel mit einem Schlage zu beseitigen. 

Zusatz bei der Revision. Ähnliche Ausführungen hat Pick am 
20. I. 1908 im Verein für innere Medizin gemacht. 

Die Anwendung der Reaktionen in der Augenheilkunde. 

Die Kutanreaktion ist in der Augenheilkunde noch nicht viel zur 
Anwendung gekommen, obwohl ihre Anwendung gerade hier aus noch 
weiterhin zu besprechenden Gründen besonders empfehlenswert wäre. 

Die Konjunktivaireaktion dagegen hat vielfache Anwendung 
gefunden: Als Kontraindikation erwähnt Cal motte AfiPektionen der 
Bindehaut, besonders Konjunktivitiden. Wir haben schon in einem 
anderen Teil des Werkes davon gesprochen, dass wir diese Kontra- 
indikation nicht anerkennen, dass wir bei dieser Affektion niemals 
von der Anstellung der Konjunktivaireaktion irgendwelche uner- 
wünschten Nebenerscheinungen beobachtet haben. Bei Affektionen des 
inneren Auges, auch bei tuberkulösen dagegen empfiehlt Calmette, 
uneingeschränkt die Reaktion zu benutzen, da sie dem Augenarzt 
grosse Dienste zu leisten in der Lage wäre. Und tatsächlich ist die 
Methode hier auch schon in zahlreichen Fällen zur Anwendung ge- 
langt. Bei Petit finden sich die verschiedenen mit der Methode 
erzielten Erfolge zusammengestellt, und es wird ausdrücklich hervor- 
gehoben, dass schädliche Wirkungen niemals eingetreten sind. Es 
wird sogar in den Arbeiten von Painblan und Brunetiere er- 
wähnt, dass die lokale Tuberkulininstillation ins Auge therapeutische 
Effekte erwarten lässt. Stephenson hat bei Augenkranken die 
Diagnose tuberkulöser Herde mit der Methode gestellt und rühmt an 
ihr, dass sie Aufschluss über die tuberkulöse Natur von Augen- 
affektionen (Iridozyklitis, Skleritis, Chorioiditis), deren Ätiologie 
im Einzelfall imklar war, gibt. Günstige Erfahrungen haben weiter 
Au bare t und Lafon bei Solitärtuberkeln der Chorioidea, bei par- 
enchymatöser Keratitis, bei verdächtigen Affektionen der Tränen- 
nasengänge, bei Kerato-Conjunctivitis phlyctaenulosa, bei interstitieller 
Keratitis und bei chronischer Iridozyklitis gemacht. In zwei Fällen 
von Stephenson stimmte der Ausgang der Reaktion mit den Re- 
sultaten der subkutanen Tuberkulininjektion überein. Erwähnenswert 
sind weiter positive Resultate von Painblan bei Konjunktival- 
tuberkulose und bei Phlyktänen. Morax (Soc. des hup. 6. Xll. 1907) 
glaubt, dass bei Konjunktivaltuberkulose schwerere Erscheinungen 
bei der Tuberkulininstillation eintreten können, dass diese aber nach 

6' 
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dem einstimmigen Urteil der Ophthalmologen bei Uvealtuberknlose 
unschädlich sei. 

Wir hatten Veranlassung, in dem Abschnitt über Kontraindi- 
kationen schon von einigen Fällen zu berichten, bei denen die An* 
Wendung der Konjunktivalreaktion zn unliebsamen, ja zu schweren 
Folgeerscheinungen geführt hat. Ich verweise hier auf diese Stelle 
und füge einen Fall von Barbier (Soc. des hup. Paris, 6. XIL 1907) 
an, in dem die Einträufelung eines Tropfens Tuberkulin bei einer 
Keratitis zu einer schweren doppelseitigen Affektion geführt hat, die 
Geschwürsbildung und den Verlust eines Auges zur Folge hatte. Im 
Anschluss an diese Fälle möchte ich nochmals auf meine dortigen 
Ausführungen verweisen und dringend abraten, bei Affektionen des 
inneren Auges die Einträufelung in der üblichen Weise vorzunehmen, 
besonders dann, wenn die Möglichkeit einer tuberkulösen Erkrankung 
der Uvea nicht auszuschliessen ist. Man soll mit schwächsten 
Lösungen 1 : 100000 und weniger beginnen und mit langsam ver- 
stärkten Lösungen die Reaktionen wiederholen. Ich setze mich hier nicht 
in Widerspruch zu meinen eigenen Ausführungen, in denen ich bei der 
diagnostischen Beurteilung von wiederholten Instillationen eine gewisse 
Vorsicht empfahl; denn nach meinen Ausführungen stehe ich nicht 
auf dem Standpunkt vonLevy, der die Wiederholung der Instillation 
zu diagnostischen Zwecken vollkommen verwirft. Wenn von fran- 
zösischer Seite auf die therapeutische Wirkung der lokalen Ein- 
träufelung von Tuberkulin hingewiesen wird, so ist bei dieser 
vorsichtigen Anwendungsweise ein therapeutischer 
Erfolg noch eher zu erwarten, und Misserfolge sind so gut 
wie ausgeschlossen^). 

Es wäre mir sehr erwünscht, wenn die Methode in dieser Form 
sich in der Augenheilkunde einbürgerte; denn es wäre bedauerlich, 
wenn durch falsche Anwendung erst einige Menschen in ihrem edel- 
sten Organ geschädigt würden. Dazu kommt für mich die Erwägung, 
dass eine richtige Anwendung der Konjunktivalreaktion in der Augen- 
heilkunde noch eine diagnostische Mission zu erfüllen hat, da die 
Anschauungen über die Häufigkeit der Augentuberkulose noch durch- 
aus ungf»klärt sind. Nach Groenow (Gräfe-Sämisch, U. Aufl., 
Bd. 11, 1. Abt., S. 672) kommt ein Fall von Augentuberkulose auf 
4000 Augenkranke. Nach Hörn er einer auf 4000, wobei besonders 
die Iristuberkulüse berücksichtigt ist, nach Stephenson einer auf 

1) ZuHutz bei der Korrektur. Im Pariser Brief der Berl. klin. Wocbeoschr. 
1908. Nr. 2 wird berichtet, dass Lcipersonne vor Anwendung der Eonjnnktival- 
ronktion warnt, wenn nirbt vorher eine Untersuchung des Auges Freisein des 
Au^cH von Tuberkulose erKcben hat. Er steht also ganz auf dem Standpunkt, 
den wir im Kn|»itr'l Kontrairnlikation^^n entwickelt haben. 
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1500, wobei Bindehauttaberkulosen besonders häufig sein sollen, nach 
Heiborn (Berl. klin. Wochenschr. 1907, S. 893) kommt ein Patient 
mit Augentuberkulose auf 200 Augenkranke, und der betreffende 
Autor glaubt, dass eventuell die Augentuberkulose noch viel häufiger ist. 

Solche Differenzen erklären sich nicht durch eine Verschieden- 
heit des Materials. Es ist daraus auch für den Laien zu folgern, dass 
die Diagnose der Augentuberkulose besondere Schwierigkeiten machen 
muss, und dass der Methode hier noch wichtige Aufgaben erwachsen. 

Von vornherein lässt es sich nicht sagen, ob auch bei Binde* 
hauttuberkulose die Anstellung der Reaktion in der gewohnten Weise 
zulässig ist. Man wird eine Gefährdung des Auges hierbei weniger 
als bei Uveatuberkulose zu befürchten haben, wenn auch ein Über- 
greifen des Prozesses auf die Hornhaut immerhin nicht ausgeschlossen 
ist. So wäre es auch hier vorzuziehen, die vorsichtige Form der 
Reaktionsanstellung zu wählen. 

Zusatz bei der Revision. In der Sitzung der Berl. ophth. 
Ges. vom 16. I. 1908 wurde von verschiedenen Seiten darauf auf- 
merksam gemacht, dass bei Follikulärkatarrh und Trachom die Re- 
aktionen besonders stark ausfallen. Da durch das Tuberkulin eine 
Lymphozytenanhäufung gesetzt wird, ist es verständlich, wenn bei 
diesen Erkrankungen, bei denen schon hypertrophiertes lymphatisches 
Gewebe vorhanden ist, die Reaktion stark ausfällt. Es wäre hier 
also Vorsicht bei Anstellung der Reaktion wünschenswert. 

Die Verwendung der Reaktion in der GynSkolosie. 

Es wird im allgemeinen behauptet, dass tuberkulöse, spezifisch 
gynäkologische Krankheiten relativ selten sind. Tuberkulose anderer 
Körperteile als Nebenbefund wird sich natürlich in gleicher Zahl, 
wie auch sonst finden , doch erheischt dies Vorkommen von Tuber- 
kulose bei Frauenkrankheiten hier keine besondere Besprechung. 

Wie ich erfahren habe, soll in der Berliner gynäkologischen Ge- 
sellschaft der Vorschlag gemacht worden sein, auf Grund der Reak- 
tion die Indikationen zur Einleitung des Aborts und der künstlichen 
Frühgeburt zu stellen. Es ist dies eine speziell gynäkologische Frage 
und hängt die Beantwortung zusammen mit der Stellung, die ein 
Frauenarzt betreffs der Indikationen zum künstlichen Abort überhaupt 
einnimmt. Bei dem häufigen Vorkommen von Tuberkulose würden 
bei Annahme dieser Indikationen eine ganz kolossal grosse Zahl von 
Aborten und künstlichen Frühgeburten erforderlich werden. 

Es ist ebendort die Behauptung aufgestellt worden, dass die 
Schwangerschaft ein Positivwerden der Reaktion herbeiführte, also 
entweder die Reaktion nicht spezifisch ist, oder die Schwangerschaft 
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ein Aufflackern einer latenten Tuberkulose bewirkte. Da diese Er- 
gebnis^ durch Wiederlioliui^ der Reaktion gewonnen wurden, 
brauchen wir wohl nur auf den betreffenden Teii zu Terweisen, um 
diese Schlussfolgerung aus der Reaktion als irrig zu bezeichnen. 

Landau hat in der Berliner medizinischen Gesellschaft in der 
Sitzung vom 8. Mai 1907 darauf hingewiesen, dass in zirka 13® o 
der operativ gewonnenen Präparate sich Tnl^erkulose, oft allerdings 
in larvierter Form, fände. Wenn wir von so kompetenter Seite 
hören, dass auch Genitaltuberkulose ein so häuti^^es Vorkommnis ist, 
80 gewinnen möglicherweise die Lokalreaktionen auch für die Gynä- 
kologie noch eine grössere Bedeutung. In einer ausführlichen Mono- 
graphie hat vor kurzem Birnbaum die Bedeutung der subkutanen 
Tuberkulininjektionen behandelt: seine Ausführungen würden auch 
für die Anwendung der Lokalreaktionen in der Gynäkologie sinnge- 
mässe Anwendung finden können. 



Die Verwendung der Reaktion in der Psychiatrie. 

Auch in der Psychiatrie haben die Reaktionen, besonders in 
Frankreich eine grosse Verbreitung gefunden, und es haben sich eine 
Reihe interessanter Ergebnisse gezeigt. Alles was von unseren früher 
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Bei Kindern. Bei Erwachsenen. 

Zunahme der Tuberkulose bei Aufenthalt in einer Irrenanstalt nach Raviart. 

Poßitivo Kon junktival- Reaktion in "o. 
— Negative Konjuuktival-Keaktion in °o- 
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angeführten klinischen Beobachtungen nicht abweicht, und darum 
kein spezielles Interesse bietet, übergehen wir hier. 

Lepine und Cbarpenel kommen zu dem Schluss, dass bei 
der Dementia praecox durch die Lokalreaktionen das Vorhandensein 
von Tuberkulose in gleicher Menge sich ergibt, wie es frühere Unter- 
sucher, die mit anderen Methoden arbeiteten, behauptet haben. 
Raviart begrüsst diese neuen diagnostischen Mittel in der Psy- 
chiatrie, weil es die Diagnose der Tuberkulose, welche bei Geistes- 
kranken sehr schwierig ist, erleichtert, und weil es sich ergibt, dass 
die Tuberkulose in der Ätiologie gewisser Geisteskrankheiten eine 
Rolle spielt. Des weiteren sind noch seine Beobachtungen anzuführen, 
dass sowohl bei Kindern, wie bei Erwachsenen die Zahl der Tuber- 
kulosefalle mit der Dauer des Aufenthaltes in der Irrenanstalt zu- 
nimmt. Bei Kindern fallt diese Steigerung mit der auch sonst in 
den betreffenden Altersklassen beobachteten zusammen, bei Erwach- 
senen dagegen ist sie ausserordentlich auffällig. Bei Dementia hat 
Raviart in 74^/o, bei Idioten in64®/o und bei Dementia praecox in 
60 ^/o positive Reaktion gefunden. Diese Zahlen sind darum be- 
merkenswert, weil von 623 irren Erwachsenen nur 43®/o Konjunkti- 
vaireaktion gezeigt haben (von 66 geisteskranken Kindern hatten 
64°;o reagiert, von 38 idiotischen Kindern 28, also ungefähr im 
gleichen Verhältnis). 

Die Verwendung der Reaktionen in der Tierheilkunde und die 

Ergebnisse der Reaktionen bei Tieren. 

Auch bei den Tieren ist die Reaktion vielfach angestellt worden 
doch sind die Ergebnisse noch viel weniger gesichert, wie beim 
Menschen. Kurze Zeit nach meiner Mitteilung über die konjunkti- 
vale Reaktion hatte Va 11 ee (Ac. des sciences 17.6.07) positive Er- 
folge mit der Konjunktivaireaktion bei tuberkulösen Rindern und 
Ziegen , bei denen die Infektion auf natürlichem Wege zustande ge- 
kommen war. Mit 107oigem Tuberkulin waren seine Reaktionen 
etwas zu stark, so dass sich nach seiner Ansicht schwächere Lösun- 
gen empfehlen. Die Resultate vonVallee wurden durch Moussu 
bestätigt. An die Untersuchungen von Vallee schliesst sich eine 
ausgedehnte Polemik seitens Arloing an. Er untersuchte Rinder, 
Ziegen, Hunde, Kaninchen und Meerschweinchen, die auf subkutane 
Tuberkulinreaktion reagiert hatten. Er konnte bei diesen eine spe- 
zifische Kutanreaktion nicht feststellen und erhielt keine anderen 
Resultate, als er andere Tuberkulinsorten probierte. Vallöe er- 
widerte, dass Arloing in 12 von 19 Fällen andere Tierspezies als 
er verwendet hätte, und dass die Reaktion nur bei natürlich infi- 
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serten, nicht bei experimentell taberkdisierten Tieren positiv 
ausfiele. 

Mit dieser Entgegnung ist die Frage natürlich nicht entschieden, 
da es keinen vernünftigen Grund dafür gibt, warum bei experimen- 
tell tuberknlisierten Tieren die Reaktion anders ausfallen soll, als 
bei natürlicher Infektion. Mehr Bedeutung hat sein Hinweis auf 
eine technische Differenz der Versuchsanordnung : Arloing impfte 
sehr oberflächlich, während Vallee Wert darauf legte, dass eine 
leichte Blutunterlaufung zustande kam. 

Lignieres wieder hat die Kutan- und Konjunktivaireaktion bei 
200 tuberkulösen Kindern nie .versagt; sie ist bei gesunden Tieren 
stets vermisst worden. Die Konjunktivaireaktion ist die empfindlichere. 
{Sem. med. 1907. Nr. 40.) 

Auch die anderen in der Literatur sich findenden Mitteilungen 
sind widersprechend. Levy (Ver. f. i. M., Berlin, 16. Dez. 07) bat 
bei tuberkulösen Hunden keine Konjunktivaireaktion bekommen, 
Arloing hat bei vier Hunden (Soc. d. Biol. 23. 11.07) die experi- 
mentell tuberkulisiert waren, nur in einem Fall eine leichte Reaktion 
erhalten, ebenso bei vier Kälbern nur in einem Fall. Es handelte 
sich jedoch um Fiitterungsversuche, und in der Mehrzahl waren makro- 
skopische tuberkulöse Veränderungen bei der Sektion nicht nach- 
weisbar. Ein Ansteigen der Temperatur nach subkutaner Tuberkulin- 
injektion kann für unsere Zwecke nicht als ein genügender Beweis 
bestehender tuberkulöser Infektion angesehen werden. 

Nob6court und Mantoux haben bei Kaninchen bei leichter 
Tuberkuloseinfektion positiven Ausfall der Konjunktivalprobe, ne- 
gativen bei schweren Fällen nach intravenöser Infektion und nach 
Einverleibung von Tuberkelbazillen in den Magen gesehen. Kutan 
haben sie bei Kaninchen nie Reaktion beobachtet, während Lig- 
nieres wieder bei Kaninchen von positiven Kutanreaktionen berichtet 

Besonders kompliziert scheinen die Verhältnisse ebenfalls be 
Meervschwoinchen zu liegen. Joannovics und Kapsammer konnten 
mit kutaner und konjunktivuler Reaktion in einer grossen Zahl von 
Versuchen bei Meerschweinchen nicht den Nachweis einer bestehenden 
tuberkulösen Erkrankung erbringen. Von 40 beobachteten Tieren 
zeigten nur zwei eine leichte Reaktion. Slatineanu hat bei tuber- 
kulösen Meerschweinchen sehr deutliche Reaktion erhalten. Bournet 
muss bei Meerschweinchen ebenfalls [>ositive Resultate gehabt haben, 
da er Ilautstücke von Meerschweinchen, welche die Reaktion zeigten, 
untersucht hat. Doch scheint die Veränderung keine spezifische 
gewesen zu sein, da ihm die .\fiekti()n den Eindruck einer Verbren- 
nung machte und um eine Vcrschorliing herum ein grosser Haufen 
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von Lenkozyten lag. Levy und ich haben beim Meerschweinchen 
wieder negative Resultate erhalten, F. Klemperer dagegen deut- 
lich positive (Ver. f. innere Medizin 6. I. 1908) und Herr Professor 
F. Klemperer zeigte mir in einem Fall an einem vor zirka acht 
Tagen mit Sputum infizierten Meerschweinchen eine deutliche, wenn 
auch nicht sehr intensive Reaktion. In einigen anderen Fällen da- 
gegen, die auch von ihm selbst geimpft waren, fiel die Reaktion 
negativ aus. Nach Kl emp er er s Beobachtungen müssen seit der In- 
fektion mindestens drei Tage vergangen sein, damit die Reaktion 
positiv ausfällt. Von welchem Zeitpunkt an sie verschwindet, hat er 
bisher noch nicht festgestellt. 

Nach dem bisher vorliegenden Material scheint beim Meer- 
schweinchen die Reaktion etwas schwankend und oft eine Schnell- 
reaktion (s. d.) zu sein. Sollte es sich bestätigen, dass beim Meer- 
schweinchen in den ersten Stadien konstant eine Reaktion zu beob- 
achten ist, so würde dies beweisen — was auch aus anderen Beob- 
achtungen bekannt ist — , dass auch den Meerschweinchen eine gewisse^ 
wenn auch nicht sehr hochgradige Reaktionsfähigkeit und damit 
Resistenz gegen Tuberkuloseinfektion zukommt, wie auch schon daraus 
hervorgeht, dass je nach der Virulenz der Infektion die Dauer bis 
zum Tode des Tieres zwischen sechs Wochen und neun Monaten 
schwankt. Unsere Schlussfolgerungen, die aus der Tuberkulinun- 
empfindlichkeit des Meerschweinchens gezogen sind, werden hierdurch 
nicht berührt, da bei subkutaner Injektion so gut wie einwandsfrei 
erwiesen ist, dass das nicht infizierte Meerschweinchen faktisch als 
tuberkulin unempfindlich angesehen werden kann. 

Die Inkonstanz der Beobachtungen über das Auftreten der Reak- 
tionen bei Tieren ist an sich sehr bedauerlich, da hierdurch die 
praktische Verwendung der lokalen Reaktionen in der Tierheilkunde 
beeinträchtigt wird, doch wird es sich sicher auch bei Tieren er- 
reichen lassen, zu einheitlichenj, auf biologischen Gesetzen beruhenden 
Befunden zu kommen. Es ist von vornherein sehr wohl möglich, 
dass Tiere, die eine überaus grosse Empfindlichkeit gegen die Infek- 
tion zeigen, wie das Meerschweinchen, andere Reaktionsverhältnisse 
darbieten, wie der Mensch. Sehr unwahrscheinlich dagegen ist es, 
dass Tiere, die in ihrer Empfindlichkeit gegen Tuberkulose dem 
Menschen sehr nahestehen, wie Hund und Kind, keine Reaktion auf- 
weisen sollen. 

Von den menschlichen Beobachtungen wissen wir, wie kompliziert 
sich der Reaktionsablauf gestalten kann. Vom Menschen, bei dem 
jetzt absolut gesicherte Ergebnisse vorliegen, müssen wir für die 
Tiere lernen. Die gleich zu erwähnenden Tierversuche von Cal- 
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mette neben unseren Befunden an Menschen lehren, wie berechtigt 
unsere Schlussfolgerung aus der scheinbaren Inkonstanz der Reaktion 
beim Menschen ist und erklären die differenten Angaben der Autoren. 
Bei den Tieren ist noch in Betracht zu ziehen, dass das dicke Fell 
das Zustandekommen der Reaktion sehr wesentlich erschwert; wir 
haben es an verschiedenen Punkten sehr deutlich ausgesprochen, 
dass nach unserer Ansicht der Gefässversorgung und der Resorptions- 
fähigkeit am Zustandekommen der Reaktion eine grosse Rolle zufällt. 
Es wird also erforderlich sein, das Tuberkulin bei Hunden und Rin- 
dern in bedeutend tiefere Hautschichten zu bringen als beim Menschen, 
d. h. die Schabung tiefer bis in die Subkutis hinein zu führen. 
Klemperer macht darum noch darauf aufmerksam, dass zum 
Hineinbringen des Tuberkulins eine intensive Reinigung der Haut 
mit Alkohol und Äther zur Entfernung des Hautfettes erforderlich 
ist, und dass man auch gut tut, mit Tuberkulin getränkte Watte auf 
die Wunde aufzudrücken und einige Zeit dort zu belassen. Nach 
Klemperers Hinweis ist es dann noch erforderHch, die Reaktions- 
stelle aufs sorgfältigste zu rasieren und für Versuche an Meersjthwein- 
chen Stellen der Haut zu nehmen, welche mit weissen Haaren be- 
setzt sind, da das an dunkleren Hautstellen sitzende Pigment die 
Beobachtung der Reaktion stört. 

Zum Schluss mögen die Tierversuche von Cal mette, Breton 
und Petit Erwähnung finden. In der ersten Arbeit weist er nach, 
dass durch Einverleibung von Tuberkulin ins Peritoneum der opsonische 
Index gegenüber der Norm vergrössert oder herabgesetzt werden 
kann, je nachdem man kleine Mengen oder grosse Mengen von 
Tuberkulin einverleibt (normaler Index 0,07, nach 1 mp Tuberkulin 
0,38 bis 0,52 die mit grossen Dosen behandelten (10 — 50 mg) 
0,05—0,03). Die weiteren Untersuchungen zeigen, dass man bei Kanin- 
chen nach Tuberkulininjektion in die Vene nach 16 Stunden eine 
deutliche Konjunktivaireaktion erhält, wenn man kleine 
Mengen (2 — 10 mg) injiziert hatte, keine Reaktion, wenn man grosse 
Mengen (100 — 200 mg) Tuberkulin einverleibt hatte. Infiziert man 
Kaninchen mit lebenden Tuberkelbazillen, so findet sich vom dritten 
Tage nach der Infektion an eine Konjunktivaireaktion, die in den 
nächsten Tagen noch zunimmt und nach 15 — 18 Tagen wieder ver- 
schwindet, gleichzeitig mit dem Terrain, wo der Gewichtsverlust ein- 
setzt und schwerere tuberkulöse Veränderungen vorhanden sind. 
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C. Theoretischer Teil. 



Vergleich der Bedeutung und der Wertigkeit der Kutan- und 

Konjunktivaireaktion. 

Wir sind schon im klinischen Teil auf die klinische Bedeutung 
der Reaktionen eingegangen und haben unsere dortigen Angaben nur 
in einigen mehr theoretischen Punkten zu ergänzen, welchen Aus- 
führungen jedoch ebenfalls eine grosse praktische Bedeutung zukommt. 

Wir haben dort gesehen, dass bei Tuberkulösen eine grosse 
Differenz in den Resultaten beider Reaktionen nicht zu beobachten 
ist, und dass die Differenzen des Ergebnisses im wesentlichen bei 
den Individuen hervortreten, die wir auf Grund der klinischen 
Untersuchung nicht für tuberkulös oder für suspekt halten. 
Um es kurz zu resümieren, reagieren kutan nach unseren Befunden 
^/a, nach anderen ^U und mehr der klinisch nicht Suspekten, kon- 
junktival dagegen Ve nach unseren Befunden, nach anderen noch 
weniger. Es liegt so sehr nahe, darüber zu diskutieren, ob die 
Kutanreaktion beim Erwachsenen als spezifisch anzusehen ist. Diese 
Spezifität wird von vielen abgelehnt und darum bei Erwachsenen 
fast nur die Konjunktivaireaktion angewandt. 

Ich habe im klinischen Teil keinen Zweifel gelassen, dass ich 
für klinisch-diagnostische Zwecke die Konjunktivaireaktion unbedingt 
vorziehe. Entscheidend dafür sind die Ergebnisse an Gesunden, da 
es von vornherein ohne weiteres klar ist, dass eher Vso bis Ve der 
für gesund Gehaltenen tuberkulöse Herde im Körper beherbergen 
kann, als ^/2, ^/4 und mehr. Wenn alle Menschen tuberkulös sind, 
so ist dies wissenschaftlich sehr interessant, festzustellen, hat aber 
für die Klinik dann keine praktische und diagnostische Bedeutung. 

Ich halte trotzdem an der Spezifität der Kutanreaktion auch 
beim Erwachsenen fest. Sowie man aber eine Spezifität der Kutan- 
reaktion annimmt, muss man zugeben, dass die Kutanreaktion unbe- 
dingt die empfindlichere ist. Diese Empfindlichkeit der Haut auf 
Tuberkulin hat unbedingt etwas Frappierendes, denn die Grundlage 
der Reaktion ist, wie wir besprochen haben, eine sogenannte Über- 
empfindHchkeit, d. h. eine schnelle, aber sehr starke Reaktionsfähig- 
keit eines Gewebes gegenüber kleinsten Reizen. An sich ist die 
Konjunktiva infolge ihrer reichen Vaskularisation und dünnen Epi- 
thels sicher reaktionsfähiger, als die Haut und gegenüber Pollengift 
ist die Konjunktiva beim Pollenempfindlichen tatsächlich hochemp- 
findlich, und die Haut vollkommen reaktionsträge. Es liegen so beim 
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Tuberkalin entweder besondere Verbältnisse vor, oder es besteht 
gegenüber Tuberkelbazillenderivaten beim Erwachsenen als weit ver- 
breitete Eigenschaft eine Reaktionsfähigkeit des äusseren Integaments. 
Eine solche Uberempfindlichkeit ist unter Umständen eine sehr teleo- 
logische Einrichtung. Wir haben nun zu überlegen, ob diese Über- 
empfindlichkeit von vornherein bei einem Individuum vorhanden ist, 
oder ob sie nur dadurch zustande kommt, dass der Körper schon 
früher einmal mit Tuberkelbazillen und ihren Derivaten in Kontakt 
gewesen ist. 

Beide Möglichkeiten sind als denkbar zuzugeben. Kommt im 
Experiment ein Tierkörper zum erstenmal mit Typhus- oder Cholera- 
bazillen in Berührung, so lösen die im Serum von selbst (ohne dass 
der Körper früher mit diesen Bakterien in Kontakt gewesen wäre) 
vorhandenen Bakteriolysine die Bakterien auf, und die Wirkung der 
auf diese Weise freiwerdenden Gifte bringt die Entzündungserschei- 
nungen zustande. Die ganze Umstimmung, die der Körper durch das 
Zusammentreffen mit den Bakterien erfährt, besteht nur darin, dass einer- 
seits die Überempfindlichkeit sich steigert und dass andererseits die Auf- 
Hisungsprozesse beschleunigt ablaufen. In gleicherweise wäre es möglich, 
die Reaktion der Haut aufTuberkulinals eine virginelle zu 
deuten: als das erste Zusammentreffen der Haut mit Tuberkelbazillen- 
derivaten. Und zu dieser Anschauung lässt sich die Tatsache verwerten, 
dass bei den klinisch Gesunden die Reaktion in einer grossen Zahl von 
Fällen eine ausgesprocliene Spätreaktion ist. Diese Spätreaktion 
würde der langsamen Bakteriolyse und dem langsamen Einsetzen der 
Entzündung bei der eben erwähnten ersten Typhusinfektion der 
langen achttägigen Inkubationszeit bis zum Ausbruch der ersten Er- 
scheinungen bei der Serumkrankheit entsprechen, die bei der Re- 
injektion schon nach 24 und weniger Stunden eintreten. Dement- 
sprechend würde die Spätreaktion die Reaktion desjenigen sein, der 
noch nie mit Tuberkelbazillen in Berührung getreten ist; die Schnell- 
reaktion wäre als die Reaktion dessen , der mit Tuberkelbazillen 
schon in Berührung gewesen ist, aufzufassen, entsprechend dem auch 
sonst uns bekannten Verhalten bei der Reinjektion. Nun ist aber 
sehr auffallend, dass bei der ersten Impfung ein grosser Teil von 
Individuen keine oder Spätreaktion zeigt, der bei der Wiederholung 
dann Schnellreaktion, d. h. prompte Überempfindlichkeitsreaktion auf- 
weist. Vergl. Pirquet, Wien. klin. Wochenschr. 07, Nr. 38. Die 
Annahme, dass zwischen beiden Reaktionen der Körper mit Tuber- 
kulose infiziert worden ist, möchte ich für die überwiegend grosse 
Mehrzahl der Fälle als gänzlich unwahrscheinlich ablehnen, wenn 
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auch Pirquet einen Fall anführt, für den er diese Möglichkeit als 
wahrscheinlich ansieht. Ist die Pir quetsche Annahme richtig, so 
würde es sich um eine im Krankenhaus zustandegekommene Infektion 
handeln, was neue Fragen der Krankenhaushygiene zur Diskussion 
stellen würde. 

Es ist bei der Besprechung dieser Frage zu erwähnen, dass es 
möglich ist, tatsächlich eine Überempfindlichkeit durch Einverleibung 
kleinster Mengen körperfremder Eiweisssubstanz zu schaffen. Wir 
wissen durch die Untersuchungen von Rosen au und Anderson, 
dass durch Injektionen minimalster Mengen von Serum bei Versuchs- 
tieren eine Überempfindlichkeit geschaffen werden kann. Wollen wir 
für das Tuberkulin das Gleiche annehmen (Entstehung einer Über- 
empfindlichkeit durch einmalige Kutanimpfung) , so bhebe zu erklären, 
warum ein relativ recht erheblicher Prozentsatz von Individuen, die 
bei der ersten Reaktion nicht reagiert haben, auch bei Wiederholungen 
der Impfung sich als nicht überempfindlich erweist. Es handelt sich 
hierbei um 25 — 50 "/o. Auf diese PVage lässt sich antworten, dass 
ja auch bei der Serurakrankheit ein Teil der Individuen sich bei 
wiederholten Injektionen als unempfindlich erweist, und dass speziell 
beim Heufieber nicht die Mehrzahl der Individuen, die mit Pflanzen- 
pollen in Berührung kommen, überempfindlich werden, sondern über- 
haupt nur ein relativ kleiner Prozentsatz der in Betracht kommenden 
Individuen. 

Es ist also nach unseren bisherigen Ausführungen durchaus halt- 
bar, den Standpunkt zu vertreten, dass die Spätreaktion als eine 
virgiuelle Reaktion des Körpers auf den ersten Kontakt der Haut 
nit Tuberkulin aufzufassen ist, aber bei der bekannten Verbreitung 
der Tuberkulose erscheint es wenig wahrscheinlich, dass so viele 
Individuen noch niemals mit Tuberkelbazillen in Kontakt gekommen 
sein sollten. Aber selbst wenn man dies zugibt, macht der Pir- 
quetsche Befund, der von allen anderen Autoren Bestätigung ge- 
funden hat, stutzig, dass im Kindesalter von Jahresstufe zu Jahres- 
stufe der Prozentsatz der Kutanreagierenden zunimmt. Der Neuge- 
borene und das junge Kind reagieren nicht, im ersten bis dritten 
Jahre nimmt die Zahl der Reagierenden so zu, dass im Alter von 
5 — 10 Jahren die Mehrzahl auf Tuberkulin schon reagiert. Es seien 
nach V. Pirquet (Wien. klin. Wochenschr. 07, Nr. 38) die Sektions- 
ergebnisse an 100 mit der Reaktion behandelten Kindern angeführt. 
Die Hälfte von den überhaupt Tuberkulosefreien kommt auf das 
erste Lebensjahr, von 33 sezierten Kindern, die über drei Jahr alt 
sind, zeigen nur sechs keine tuberkulösen Veränderungen. 
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Die Reaktionsfähigkeit auf Tuberkulin kann demnach dem Men- 
schen nicht als eine Arteigenschaft zukommen, sondern muss eine 
erworbene sein. Und auf welche Weise ist sie erworben? 

Die Entstehung der Überempfindlichkeit lässt sich kaum anders 
denken, als dass der Körper früher einmal mit Tuberkelbazillen in 
Berührung getreten ist. Da die Spätreaktion als eine verlangsamte 
und verminderte Überempfindlichkeitsreaktion aufzufassen ist, würde 
sie uns anzeigen, dass ein inaktiver, eventuell langer ausgeheilter 
Herd im Körper besteht, und dass die Zellen des Körpers längere 
Zeit nicht auf Tuberkelbazillen und ihre Derivate reagiert haben, 
dass sie aber unter der erneuten Einwirkung von Tuberkelbazillen- 
giften zur früheren Reaktionsfähigkeit stimuliert worden sind. Bei 
der Wiederholung der Reaktion tritt daher nun prompte t'beremp- 
findlichkeitsreaktion auf. Diese Überzeugung, dass Spätreaktionen 
auf inaktive Tuberkulosen zu beziehen ist, wird durch unser Sektions- 
material gestützt, indem positive Kutanreaktion, speziell Spätreaktion 
ohne Konjunktivaireaktion latente tuberkulöse Veränderungen auf- 
deckte. 

Es ist von grossem klinischem Interesse, wenn es durch eine so 
einfache Reaktion (durch Vergleich der Kutan- und Konjunktivai- 
reaktion) möglich wird, eine abgeheilte oder inaktive Tuberkulose 
festzustellen und eine aktive Tuberkulose zu diagnostizieren. 

Bei der Konjunktivaireaktion werden Spätreaktionen nur ganz 
ausnahmsweise beobachtet. Auch bei Gesunden tritt sie nur ganz 
ausnahmsweise in Erscheinung. Es liegt dies wahrscheinlich an den 
schon besprochenen Verliältnissen der Vaskularisation der Konjunktiva. 

Zusammenfassend ist zu bemerken: der Konjunktivaireaktion 
kommt der grössere klinische Wert zu. Die Kutanreaktion bei feh- 
lender Konjunktivaireaktion erlaubt uns die anatomische Diagnose 
abgeheilter oder inaktiver Tuberkulosen. Aus diesem Grunde ist es 
wünschenswert, dass man sich nicht auf eine Methode beschränkt, 
sondern davSs man beide Methoden nebeneinander anwendet, da sie 
sich in sehr wesentlicher Weise ergänzen. Ausserdem dient die 
Kutanprobe noch als eine sehr wertvolle Kontrolle zur Vermeidung 
der technischen Fehler bei der Konjunktivaireaktion. Da die Kutan- 
reaktion zu positivem Ausfall neigt, so ist ihr Fehlen ein Beweis 
dafür, dass die konjunktivale infolge des Zustandes des Geprüften 
und nicht infolge von Vorsuchst'ehlern fehlt. 

Die interessanten Resultate, die wir von unserem Material be- 
kommen haben, verdanken wir neben sorgfältiger Beobachtung der 
einfachen Tatsache, dass wir beide Reaktionen nebeneinander ange- 
wandt haben, und es gereicht mir zur ausserordentlichen Befriedigung, 
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dass meine Untersuchungen gezeigt haben, dass meine konjunktivale 
Tnberkulinreaktion die ursprüngliche Pir quetsche Kutanmetbode 
nicht überflüssig gemacht hat. 



Die Verwendung der Reaktion für andere Infeictionskranicheiten. 

Es lag sehr nahe, nach den günstigen Erfahrungen, die man mit 
den Lokalreaktionen bei der Tuberkulose gemacht hatte, dieselben 
auch auf andere Infektionskrankheiten auszudehnen. Schon von 
Pirquet hat meines Wissens gleich Versuche gemacht, seine Kutan- 
reaktion bei anderen Infektionskrankheiten in Anwendung zu ziehen 
oder wenigstens mündlich eine solche Absicht ausgesprochen. Es 
war noch viel verheissender, mit meiner Konjunktivaireaktion wegen 
der grösseren Reaktionsfähigkeit der Konjunktiva derartige Versuche 
anzustellen, und habe ich tatsächlich schon lange vor Chantemesse, 
noch vor der Publikation der Konjunktiv alreaktion mit Tuberkulin 
im Anfang Mai derartige Versuche bei Typhuskranken im Friedrichs- 
hain angestellt. In Analogie mit dem Tuberkulin verwendete ich das 
Fick ersehe Typhus-Diagnostikum, jedoch ohne einen deutlichen 
Ausschlag auf Haut und Konjunktiva zu bekommen. Den Misserfolg 
schob ich auf den ungenügenden Bakterienextrakt, den das Ficker- 
sehe Reagenz darstellt. 

Die theoretische Grundlage der Übertragung der Reaktion auf 
andere Infektionskrankheiten ist eine Arbeit von Waele (Soc. d. 
biol. Bd. 61, Nr. 28). Praktisch liegt die Übertragung auf andere 
Infektionskrankheiten so nahe, dass Chantemesse diese Arbeit 
nicht erwähnt und auch wahrscheinlich ohne eine theoretische Basis auf 
Grund meiner VeröflFentlichung an die Untersuchungen herangegangen 
ist. Waele ging von folgenden Voraussetzungen aus: Bringt man 
nach der bekannten französischen Methode Kollodiumsäckchen, die 
mit einer Bakterienkultur gefüllt sind, Tieren unter die Haut oder 
ins Peritoneum, so gehen die diffusiblen Produkte in den betreffenden 
Tierkörper über. Toxine, die thermolabil sind und Immunität er- 
zeugen, diffundieren durch Kollodiumsäckchen nicht. Die hier in 
Betracht kommenden diffusiblen Produkte sind (relativ) thermostabil, 
diffundieren und erzeugen keine Immunität, sondern Überempfindlich- 
keit. Tiere, welche solche Säckchen unter der Haut haben, werden 
in gewisser Beziehung unter ähnliche Bedingunj:;en gebracht, wie sie 
bei der Tuberkuloseinfektion vorhanden sind. Die Substanzen diffun- 
dieren langsam und konstant und wirken dauernd auf das Tier ein. 
Füllt man das Säckchen z. B. mit Tuberkelbazillen, so erhält man 



ifii Dr. W^iM-Emmer. [98 

Dach zwei bis drei Wochen Toberlralinreaktion^-, bringt man in deo 
.Saek Diphtherie-, Tjpbus- oder Pyozyaneu&kultiir und injiziert dann 
den Tieren gobkntan die in ritro gebildeten homologen Produkte. 
m erhält man eine Temperatarreaktion, die mit der Toberkolin- 
reaktion absolut in Verj^eich zn set2en ist. 

Unter praktischen Verhaltnissen war es von Tomherem nicht 
zn entsr^heiden, ob bei aknten Infektionskrankheiten die Zeit der 
Einwirkung der Bakterien ausreichen würde, um eine solche Reaktion 
zu erzeugen, oder ob die verlängerte Einwirkung wenn auch kleinerer 
Dosen hierzu unbedingt erforderlich ist. Obwohl diese Vorfrage noch 
nicht endgültig entschieden ist. lag es doch sehr nahe, in Analogie 
mit der konjunktivalen Tuberkulinreaktion Versuche mit der Kon- 
jnnktiva der betreffenden Kranken anzustellen. Dass dieser Form 
der Diagnostik speziell beim Typhus, aber auch bei anderen In- 
fektionskrankheiten ein ungeheurer Wert für die Behandlung, ein 
noch viel grösserer für die Seuchenbekämpfung zukommen würde, 
braucht keiner weiteren Ausführungen. 

Der erste, der über ausgezeichnete Erfolge mit der konjunk- 
tivalen Typhusdiagnose berichtete, war Chantemesse, der die 
Methode dem bisher zur Verfügung stehenden diagnostischen Serum 
überlegen fand. In 69 Fällen von Typhus ergab die Serum- und Kon- 
junktivalreaktion ein positives Resultat, in 48 Fällen bei anderen Er- 
krankungen Konjunktival- und Semmreaktion einheitlich ein negatives 
Ergebnis, in 8 Fällen zeigte sich die Konjunktivalreaktion der 
Serumdiagnose überlegen, indem die Konjunktivalreaktion 3—13 Tage 
vor der Serumreaktion ein positives Resultat gab. 

„j'attache le plus de prix, parceciue je ne Tai jamais vu manquer 

chez les vrais typhiques." (Chantemesse.) 

Als Üiagnostikum verwendete er ein Typhusbazillenextrakt, dessen 
Herstellung im wesentlichen darauf beruht, dass die Bakterien bei 
()()® abgetötet und dann verschiedenen Fällungs- und Reinigungsver- 
fahren unterzogen werden. Näheres hierüber siehe in der Kongress- 
nuninier der Deutsch. Med. Wochenschr., September 1907, Nr. 39, 
und Sorotherapiü de la fievre typhoide Paris, Cour, d'appel. 1907. 

Nachprüfungen über das Verfahren liegen bisher leider nur in 
sehr geringer Anzahl vor. Kraus, Lusenberger und Russ 
haben anlässlich einer Typhusepidemie (Wiener klin. Wochenschr. 
1907, Nr. 45) das Verfahren geprüft und sind zu unsicheren \md 
nicht einheitlichen Ergebnissen gekommen. Kraus behauptet in 
Cbereinstimmunti; mit Pibram, dass bei 60° die die Reaktion aus- 

M Aualo^e Befunde berichtet ganz neuerdings Moussu (Sem. m^. 1907. 

Nv. 49). 
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lösenden Gifte vernichtet werden, nnd dass die Auslösung der Re- 
aktion an bestimmte Stämme, die toxigenen Charakter haben, 
geknüpft sei. Bei Einhaltung aller dieser Vorschriften bekam er nur 
in höchstens 60 ^/o Reaktion und zieht die Serumdiagnostik bei 
weitem vor. 

Es wird bei dieser Gelegenheit eine der schwierigsten Fragen 
der neueren Immunitätslehre angeschnitten. Während die Pfeiffer- 
sche Schule das Vorkommen von Toxinen speziell bei Typhus und 
Cholera leugnet, haben Kraus und andere jetzt Versuche veröffent- 
licht, aus denen eine Toxinbildung dieser Bakterien hervorzugehen 
scheint. Eine Vereinigung dieser verschiedenen Befunde ist vielleicht 
unter dem Gesichtspunkt möglich, dass gegen einzelne eventuell 
durch die Methodik veränderte Bakterienbestandteile Antitoxine er- 
zeugt werden können, während dies gegenüber dem unveränderten 
Bakterieneiweiss nicht möglich ist (R. Pfeiffer). In Analogie hier- 
zu würden die Beobachtungen stehen, dass man mit tierischem Ei. 
weiss kein Antitoxin erzeugen kann, dagegen in gewissem Sinne mit 
Abbauprodukten (Reduktionstoxin, Ermüdungstoxin, cf. Weichardts 
Arbeiten und ein von mir über diesen Gegenstand für das Zentralblatt 
f. Bakt. Bd. 40. H. 5 verfasstes Sammelreferat auf Grund experimenteller 
Beobachtungen). Einen vermittelnden Standpunkt nimmt Eisenberg 
ein, der annimmt, dass neben der Bakteriolyse eventuell von seiten 
der lebenden Bakterien eine Giftsekretion in Form der Abstossung 
von plasmatischen Molekülen der Leibessubstanz anzunehmen sei; 
übrigens zeigen die Untersuchungen von Grasberger und 
Sc hatten fr oh (Wiener klin. Wochenschr. 1907), dass nicht unter 
allen Umständen eine Antitoxingewinuung auch gegenüber der be- 
trefienden Toxin erzeugenden Bakterienart (Rauschbrand) Schutz 
verleiht. In diesem Sinne ist es wahrscheinlich aufzufassen^ dass 
bei den Kr aus sehen Versuchen gegenüber bakterieller Infektion die 
Wirkungsweise des Antitoxins nur eine recht massige war. 

Wie sich diese Entwickelung der Theorie auch gestalten mag, 
die Schwierigkeiten der Anwendung der Konjunktivaireaktion bei den 
anderen Infektionskrankheiten beruhen in der Schwierigkeit der 
technischen Herstellung eines geeigneten Diagnostikums, d. h. eines 
geeigneten Bakterienextraktes. Ich selbst habe schon vielfach Ver- 
suche in dieser Richtung unternommen, ohne zu einem rechten Er- 
folg gekommen zu sein. Die Fil träte durch Berkefeld-Filter ent- 
halten oder enthielten wenigstens in meinen Versuchen zu wenig 
wirksame Substanz, die auch durch mehrtägiges Schütteln im Schüttel- 
apparat (vor der Filtration) nicht genügend vermehrt werden konnte. 
Bei Anwendung von Bakterienleibem muss man einstündige Erwär- 

Beitrftg« cur Klinik der Taberkulose. BU. IX. H. 1« 7 
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nrang auf 60 ^ im Interesse des Patienten anwenden, um die Bakterien 
abzutöten, und wenn die Angabe von Kraus sich bestätigt, dass bei 
60® die wirksamen Sto£fe vernichtet werden — was ich übrigens nicht 
für alle Fälle glaube — , so würde auch dieses Vorgehen nicht znm 
Ziele führen. Zu berücksichtigen bei allen diesen Versuchen ist die 
grosse Labilität der Bakterienleibessubstanzen (der Endotoxine), die 
es eigentlich höchstens 24 Stunden gestattet, mit einem neu 
hergestellten Extrakt zu arbeiten. Neuerdings habe ich versucht, als 
Diagnostikum eine Stunde auf 60® erhitzte Aggressin-Exsndate 
zu verwenden, welche nach meinen Anschauungen gelöste Bakterien* 
leibersubstanzen enthalten, wobei die Lösung in der Weise vollzogen 
wird, dass die endotoxische Wirkung der betreffenden Substanzen 
nicht zerstört wird. (cf. Referat über Agressine, Zentr. f. Bakt. Bd. 38, 
Ref. Nr. 21—23.) 

Wenn ich auch die Schwierigkeiten, die sich der Anwendung der 
Konjunktivaireaktion auf die anderen Infektionskrankheiten entgegen- 
stellen, durchaus nicht unterschätze, so sind diese Schwierigkeiten 
doch rein technischer Natur und werden mit der Zeit sicher über- 
wunden werden, wenn wir bedenken, welch grosse Fortschritte wir 
in der letzten Zeit in der Darstellung von labilen Bakterienprodukten 
gemacht haben. Da die Versuche ein so grosses Ziel in Aussicht 
stellen, werden sie sicher fortgesetzt werden und mit Sicherheit 
schliesslich auch den erstrebten Erfolg herbeiführen. 

Bei der Tuberkulosediagnostik waren die Verhältnisse ausser- 
ordentlich einfach. Durch ein relativ sehr einfaches Verfahren — 
und es ist relativ sehr gleichgültig, welches von den zahlreichen zur 
Verfügung stehenden Verfahren man anwendet — kann man die 
Tuberkelbazillenleibessubstanzen gewinnen, denen eine ausserordent- 
liche, jahrelange Haltbarkeit zukommt. 

Von derartigen Versuchen der Übertragung der Diagnostik auf 
andere Injektionen sind noch die von Putzejs und Stiennon zu 
erwähnen (Soc. de Biol. 1907, Nr. 27). Von der Tatsache ausgehend, 
dass man bei rotzkranken Tieren mit der subkutanen Injektion von 
Rotzgift viel deutlichere Lokalerscheinungen als bei tuberkulösen 
mit dem Tuberkulin erhält, und bei der morphologischen Verwandt- 
schaft des Rotz mit der Tuberkulose, verwendeten sie bei einer Rotz- 
epidemie altes und auch frisches Rotzgift zur Anstellung der kutanen 
und konjunktivalen Reaktion. Eine Reaktion trat entweder nicht 
auf oder war sehr schwach und vorübergehend; ich bin trotzdem 
überzeugt, dass sich speziell beim Rotz mit der Methode Erfolge 
werden erzielen lassen. 
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Die pathologische Anatomie der Kutan- und der Koojunlctival- 

realction. 

Die Kutanreaktion. Zur Untersuchung sind bis jetzt nur 
ältere Reaktionsformen gekommen, Papeln, d. h. Produkte mit ziem- 
lich starker Infiltration. Eine Untersuchung frischer Reaktions- 
formen wäre durchaus wünschenswert. Man findet in den unter- 
suchten Kutanreaktionen starke Lymphozytenansammlungen um die 
tiefer gelegenen Gefässe der Haut und besonders um die Gefässe, 
welche noch in der Fettschicht, aber nahe am Korium liegen und 
femer um die Gefässe, welche die Schweissdrüsen umflechten. In 
diesen Lymphozytenansammlungen haben Bandler und Kreibich 
in einzelnen Fällen Riesenzellen beobachtet und zwar sichere Riesen- 
zellen, aber nicht vom Langhans sehen Typus, so dass die Autoren 
die Gebilde nicht als Tuberkel bezeichnen, sondern von tuberkulose- 
ähnlichen Bildern reden. Daels (Med. Klinik 1908. Nr. 2) hat bei 
Untersuchungen von Papeln unseres Materials neben gewöhnlichen 
Riesenzellen auch typische Langhan szellen gefunden und hält damit 
die Übereinstimmung der durch Tuberkulin erzeugten Bildungen 
mit einem Tuberkel vom pathologisch-anatomischen Standpunkt aus 
für erwiesen. 

Da wir auf dem Standpunkt stehen, den wir noch weiterhin 
ausführlich entwickeln werden, dass zwischen Tuberkulin und Tuberkel- 
bazillen keine prinzipiellen Unterschiede bestehen, sondern dass das 
Tuberkulin seine Wirkung nur den in ihm enthaltenen Bakterien- 
leibern verdankt, so könnten Differenzen der Wirkung, die zwischen 
Tuberkulin und Tuberkelbazillen beobachtet werden, nur durch Schä- 
digung der endotoxischen Substanzen im Tuberkulin bei der Dar- 
stellung bedingt sein, und alle sonstigen Unterschiede der Wirkung 
könnten nur auf quantitativen Verschiedenheiten beruhen. Da nun 
die Schädigung der endotorischen Leibessubstanz der Tuberkelbazillen 
bei der Darstellung des Tuberkulins tatsächlich ausserordentlich gering 
zu sein scheint, sind die Unterschiede in der Wirkung zwischen 
Tuberkelbazillen und Tuberkulin auch tatsächlich nur quantitativer 
Natur, hervorgerufen dadurch, dass die lebenden Tuberkelbazillen als 
ein vermehrungsfähiges Virus an Stelle der zugrunde gehenden Bak- 
teriensubstanz stets neue Giftsubstanz zu schaffen, die Giftwirkung 
zu erneuern und zu verlängern vermögen. 

Die Wirkung dieser verlängerten Einwirkung der Tuberkel- 
bazillengifte ist das Zustandekommen einer Nekrose, und tatsächlich 
verlangt v. Baum garten zur Diagnostizierung eines Tuberkels das 



Sit It-TiTTtrT. n.jrr 



L- -1 -^-^ - . 






i.d> "T^-l.. I 



Xle 



..-■1 ■■•* ■ 



■ ■* ^ A,ä 



Ihm lioC T..'.>:ijiii.i^eiL r 

im jvn\Ä>i*..xr?2. }rT :~'i 
« 

l'h.M:Jo- \ lost' ktUl't "l"".-- I^-L 






» M ■ ■ » ^^^^^. ■■ - ^^ 



• « _1 



»^. 









■«..■» 



*^_ I ^ *• .1 * ■ r- ^ -~,ii"*-z ,2~-^~i i-*""?^ _ l'*»tZ7— 






■ •«. 



»— *• *»« 



' .. 1 






.-:— -1 '*^- '-inic 



> I ?*. --tt -KV 



I — T-™ * 






■ « . ■« 



* * • ■. « '^ '^ 






i 



108] Die Ophthalmo- (Konjanktival-) und EntandiagnoBe etc. lOB 

zur Lokalisierung der tuberkulösen Prozesse und zur Verhinderung 
der Propagation der Tuberkulose führen. 

KoigunktiTalreaktion. Die konjunktivale Reaktion ist patho- 
logisch-anatomisch bisher noch nicht untersucht worden, und es lässt 
sich daher nicht sagen, ob, wie zu erwarten, die Veränderungen an 
den Gefässen und in dem interstitiellen Gewebe den kutanen Ver- 
änderungen entsprechen. Die vorliegenden Untersuchungen befassen 
sich mit den zytologischen Verhältnissen. Subraxis und Duperie 
haben Schleim und polynukleäre Leukozyten aufgefunden und Fehlen 
von Bakterien konstatiert, ebenso Mongour und Brandeis, die 
noch die meist in den stärkeren Reaktionen auftretende Fibrinbildung 
erwähnen. Niemand erwähnt auffallenderweise Lymphozyten in der 
Exsudation. (Nach persönlicher Mitteilung hat Fritz Levy in den 
Konjunktiven im Reaktionsstadium Lymphozytenanhäufungen gefunden. 
Zusatz bei der Revision.) 

Die prognostische Bedeutung der Reaktionen. 

Ln Anschluss an diese Erörterung können wir am besten unsere 
theoretischen Betrachtungen über die 'prognostische Bedeutung der 
Reaktion anfügen, soweit diese nicht im klinischen Teil behandelt 
worden ist, auf den ich hier noch einmal ausdrücklich verweise. Ich 
wiederhole hier nur in wenigen Sätzen die Hauptergebnisse unserer 
gemeinsam mit Stadelmaun ausgeführten klinischen Beobachtungen. 
Von 15 Individuen des dritten Stadiums der Tuberkulose, die kutan 
nicht reagierten (von diesen zeigten 13 ebenfalls konjunktival keine 
Reaktion) sind 14 in der sehr kurzen Zeit von 6 Wochen ad exitum 
gekommen; noch erstaunlicher sind die Ergebnisse der anderen Kate- 
gorien. Von den nicht Reagierenden des zweiten Stadiums sind zwei 
gestorben und ainer ist rapid ins dritte Stadium übergegangen, und von 
den Nichtreagierenden des ersten Stadiums ist einer gestorben und 
es ergab sich, dass die einfache Reaktion ein richtigeres Bild der 
Prognose ergab, als die ausgezeichnete klinische Untersuchung, indem 
die Sektion zeigte, dass die klinische Diagnose des ersten Stadiums 
keine Berechtigung hatte, sondern dass man ein Stadium III vor sich 
gehabt hatte. 

Es wäre irrig, wollte man annehmen, dass die Reaktion den 
pathologisch-anatomischen Lungenbefund anzeigt. Also ein Fehlen der 
Reaktion sagt uns nicht etwa, dass das dritte Stadium der Lungen- 
tuberkulose vorliegt, sondern ein Fehlen der Reaktion kann auch 
schon im ersten Stadium der Tuberkulose vorkommen. Es zeigt uns 
das Fehlen an, dass der Körper gegenüber den Tuberkelbazillengiften 
nicht mehr zu reagieren vermag, und damit besagt das Fehlen der 
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Reaktion, dass der Fall prosnostisc-h ongänstig li^. Eine positive 
Reaktion zeigt demgegenüiier eine Reaktionsfähigkeit des Körpers 
an. also die Möglichkeit des Körpers, der Infektion Widerstand ent- 
gegenzubringen. Während ans der negativen Reaktion sich eine un- 
günstige Prognose wohl uneingeschränkt fclgt^m lasst. ist der um- 
gekehrte Schlnss ans der positiven Reaktion nicLt nnbedingt zn ziehen. 
Die positive Reaktion zeigt nns. dass ein Kampf stattfindet, der noch 
nnentsthieden ist, dessen Ausgang aber noch nicht sicher ist. Wer 
aus dem .\usfaU der Reaktion eine günstige Progno-e erschliessen 
wollte, würde den Fehler begehen, dass er Kampf and Sieg für 
deicbbedeutend erachtet. 

Es werden diese Ausfuhrungen es erklärlich er>clieinen lassen« 
dass man manchmal in fortgeschrittenen Fälltrn eine positive 
Reaktion findet- Es sind dies nach meiner Erfahrung die Fälle, 
welche lani^am in vielen Jahren zu stürkeren LunjtrnzerstMrunjen 
geführt haben, und bei denen trotz der starken Lungen Veränderungen 
der Exitus relativ lange auf sich warten lässt. 

S:Lbe wichtigen diagnostischen und p»rogTi«»st:scLen SchiLS^ 
iÄSsen sich aus aer eiLfachen-Beobachtui^ des Reaktio:-^Vfrlauts an 
vier antrinacder fL'^zenden Ta-sea ablesen. Den pr.'jnostischrn Schlu^s- 
folgeriiLgtrn vor allem hat sich ein a'is vorsichtiger und a's kritisch 
bekanL^ter Kliniker, wie Stadelmann, mit grosser Ei.ts<.biedeiiheit 
angescLlc>ss*rn und hat dt-n prc-gncstisch^n Wert dtrr Reaktion w«^ 
möglich noch hC-her en:i:eschätzt. als dtru cijijnc^stL'Chen. Diese Be- 
funde würden srrnünen, um meine Zu-a^e vom 15. Mai in dt^r Berl. 
mediz- Gesel. Schaft betreäs des diä^i^ostischen und p«rogncstischt-n 
Wertes der Reaktion als erfilit zu b- trachten. Aber ich war mit 
dt-n erreichten Erfol^t-n nicht /ufritrden. Ich war der Ansicht, «lass 
die bisheriiiea Ersebniss»^ nur dem erst»rn AiifaiJZ ein^^r Ei*twickelunj 
entsi «rechen, deren Ausbau n"ch viel wertvoll rre K-rsuItüte zeiti^rrn 
wird. Bisher war nur mit d»rn sr''»b>ten diaim «ist: sehen Mitt'^fln 
gtrarbeitet wordtrn und den von Pirquet ui.i nJr sjh.ii als sichtrr 
festgest^rllten quantitativen Di^rTrei^zen der Emidn-Üichkeit gejenüb^r 
verschiedenen Konzentrationen war eine Brrüoksichiir'ir.g b:sh^-r nicht 
zuteil geworden. Um die Massenui:t»^rsT:Lh:in::ei. nijit zu knir-lizi^-ren, 
hattt-n wir nicht in Betracht eezzen. dass l»^^i d-n eiui-Iiien Inii- 
viduen. wie ich schon iVöhrr iVstr-rst-üt L^:t*r. m drr Wirkung dt-r 
verschitrdeii^^n TulvrkeyD:iz:.lrnJrri'-a:e: A'ttu'.trrkulin. Xeutul-erkulin, 
Tul-erkulol. Baiiüenemulsion. P-rrlsuj^htstuberkulin usw. deutliche DLffe- 
ren.:en bestehen, drren Frra.htuiij zi.i BrwertTii^ weitere diazi-vstische 
und prognostische Ausbeute vers: rieht, cf. den Abschnitt u'^-er die 
differenjitr rt- r.if Tuberkuünr^akt: :n. 
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Am wichtigsten erschien mir der Ausbau der prognostischen Be- 
deutung der Reaktion, und von der Ansicht ausgehend, dass die 
kurvenmässige Darstellung des Beaktionsverlaufs hier wichtige und 
entscheidende Aufschlüsse geben würde, studierte ich gemeinsam mit 
Herrn Kollegen Teichmann, Assistent am Krankenhaus Friedrichs- 
hain, in ausserordentlich exakt aufgenommenen Kurven die Reaktion 
bei verschiedenen, auf Grund klinischer Untersuchung ausgesuchten 
Fällen, und es gelang nach meiner Ansicht, hiermit einen vollen Er- 
folg für die prognostische Bedeutung der Reaktion zu erzielen. 

Die prognostische Bedeutung der Kutan- und Konjunlctival- 

Reaktion. 

Die im folgenden geschilderten Befunde sind mit Alttuberkulin 
Koch (Ruete-Enoch staatlich geprüft) mit einer l®/oigen Lösung für 
die Konjunktivaireaktion, mit einer 25 Vo igen für die Kutanreaktion 
erhoben worden. Um prognostisch verwertbare Resultate und brauch- 
bare Vergleichswerte zu erhalten, ist es nicht nur notwendig, gleiche 
Konzentration, sondern auch Tuberkulin gleicher Herkunft 
zu verwenden, wobei man gut tut, eine grössere Menge von Tuberkulin 
auf einmal zu beziehen, da bei diesem nicht austitrierbaren Produkt auch 
bei Bezug von derselben Fabrik im Einzelfall leicht Differenzen der Wirk- 
samkeit vorkommen können. Dass ein verschiedener Tuberkulingehalt 
Einfluss haben muss, geht daraus hervor, dass die Reaktion von der Kon- 
zentration der verwendeten Lösung abhängt, wenn sie auch nicht, wie 
Pirquet annimmt, der Konzentration der verwendeten Lösung pro- 
portional geht (cf. Kurve 1 auf S. 106). Die Unterschiede beziehen sich 
jedoch nur auf die Intensität der Reaktion, nicht auf die Form des 
Kurvenablaufs. Durch unsere Beobachtungen ist nun erwiesen, dass ein 
typischer gesetzmässiger Ablauf der Reaktion der Art und Form der Er- 
krankung entsprechend besteht. Um die Beurteilung des Reaktions- 
ablaufs von der subjektiven Anschauung des Beobachters völlig un- 
abhängig zu machen und die Resultate anschaulich zu gestalten, habe 
ich mit Kollegen Teichmann das Schema entworfen, das zur 
kurvenmässigen Darstellung verwendet worden ist. (s. die Kurven- 
tafeln.) 

Die Reaktion wurde gewöhnlich morgens vorgenommen, um im 
Laufe des Tages 6 — 7 Messungen vornehmen zu können, und um zu ver- 
hindern, dass etwa schnell abflauender Reaktionstypus, wie ein bei 
unseren Massenuntersuchungen, unbemerkt bleiben könnte. Die ent- 
stehende Quaddel oder Papel wurde mittelst Bandmasses gemessen 
und zwar gesondert die Infiltration und die hofartige Rötung, welche 
sich fast immer trennen lassen. Die Kurven der Infiltration und 
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Rötung laufen meist homolog und hat die Trennung vor allem den 
Vorzug, dasB durch artifizielle Massnahmen, z. B. Kratzen,, entsteh^ide 
Kötungen meiNi sehr leicht aus der Kurve selbst zu erkennen sind. 
Die Infiltration ist übrigens in den ersten Tagen eine starke Exsn- 
dation, die fUr den palpierenden Finger fast als Infiltration imponiert. 
Intiltrative und exsudative Prozesse klinisch zu trennen, hat sich 
Iroti unserer lietnilhungen nicht ermöglichen lassen. Eis kann dies 
nur durch die patholof^iNch-anatomische Untersuchung geschehen. 

l)ie in Millimetern gefundenen Werte der Quaddel verzeichnet 
r>iu ilann auf der Ordinate der Kurve, während die Abszisse die 
.*U wt^lohe nach Anstellung der Reaktion verflossen ist. angibt. 

\y\^ kurvrninäsNig(« Darstellung des Ablaufes der Konjunktiyal- 
-jtv^K^u ist »chwiorigor, da die Werte nicht zahlenmässig messbar 
1^ vUhor Hi'hwer kurvi»nnuissig darstellbar sind. Doch geoügt die 
. u *us iuuuer vürw»'i»d('tc Trennung in Spur, erster, zweiter und 
vuNAil der Uoaktion, um eine Vorstellung von dem Ablauf der 
',^ ., u,.vU\Hlr*^5ikii<ui zu erhalten. 

>r^v \x**itt*r uuzufiiluTnden Kurven Nr. 1 — 11 beziehen sich auf 

» >ji,iohdomkiiniH(hon Hefund ausgewählte Fälle. Um irrtümlichen 

^ wvVAuhount'U, iiMK'htt^ ich ausdrücklich betonen, dass sie 

^. ^^ Kinkel hoo buch tungen darstellen. Sie geben kurven- 

vUh wimhu'» was a»jf (irund meiner gemeinsam mit 

'^ V ji^huaun HUSKofUhrten l'ntersuchungen erwartet werden 

Mvu diui rxakton Heweis für die in unserem klinischen 

VsivMvu«utoi»*uohunKon abgeleiteten Grundgesetze, die 

^^ ' doi' l»»'^»^'*^» Tuborkulinreaktionen Geltung haben. 

r.ss^^^vlot »wri'knuissig fi.lgonde Kurventypen: 

* \4e«l^)U^u>« , die j4pe»lüsehe NormalreaktioH des 

. .ujaJii l'N ist dios eiuo ziemlich schnell ein- 

a.v'v lU^aktuMi. Su^ sot/t Vier bis sechs btunden 

.^ ^j^^j itnou'ht nach -H> i4 Stuiulm ihren Hohe- 

**" W* »»^''' "" ''^^"^ ^**^^ /^Noiten In-t-s auf der 

^^ Klnllcii. N|MlCNtens am vierten T:iir wieder 

.^^|^»^..^<|iossenen Qua^liiel hl ii>t Uarm ein 

4ni;u».N0 ciilNpiwheuder. It icater T gment- 

1 , miU»,H wieilor soisch>%imlet. K> i<t zwtck- 

\i ""' ,\\i^MH tH»ih rihou starkeu und i: "tri :>t.irken 

\oi - ■ ' '\.4\vailunh luM^o^vbone Kur ^:i f-'j.utern. 

''''" ,. c^iX^^^i^ \ sveho S. HH;. 

^*uil jm *^ vuw^i ^^»*' Hchv>u er\^;4^:lt. a-.r lyjus 

dilVouMi 1. M»^'>* ^^ **' li»»deu vi:--c:i It. A.vt: ^cs- 
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verlauf bei der grossen Mehrzahl der Initialtuberkulosen und bei den 
Tuberkulösen des ersten und zweiten Stadiums, welche einen günstigen, 
d. h. einen langsamen Verlauf zeigen. 

Von diesem Normaltypus gibt es zwei Abweichungen, die 
schnelle, aber sehr schwache und yor übergehen de Reaktion bei 
manifest Tuberkulösen, die oft übersehen wird und femer die Spfit« 
und Dauerreaktion. Beiden Unterformen kommt eine besondere 
klinische Dignität zu. Wir besprechen zuerst die schwache bald 
vorübergehende Schnellreaktion der manifest Tuberkulösen. 

Sie ist durch ihren rapiden Ablauf und ausserordentlich geringe 
Intensität der Reaktion gekennzeichnet. Sie beginnt wie der Normal- 
typus der Reaktion schon sechs Stunden nach der Impfung, er- 
reicht aber sehr schnell, manchmal schon nach zehn Stunden, ihren 
Höhepunkt, um ebenso schnell, spätestens im Laufe des 
zweiten Tages, zu verschwinden. Sie hinterlässt keine Resi- 
duen. 

Diese Reaktion verläuft häufig so schnell, und ihre Intensität ist 
selbst auf der Höbe so gering, dass sie, wenn die Beobachtungen 
nicht zweistündlich vorgenommen werden, übersehen werden muss. 
Bei unseren im klinischen Teil verwendeten Massenuntersuchungen, 
bei denen die Prüfung der Reaktion nach 20—24 Stunden vorge- 
nommen wurde, ist sie sicher übersehen worden, denn nach 
24 Stunden ist von diesen Reaktionen nichts mehr festzu- 
stellen. 

Wir finden diese Reaktionsform häufig bei Tuberkulösen des 
dritten Stadiums, seltener in Fällen des ersten und zweiten Stadiums 
der Lungentuberkulose, und zwar in denjenigen Fällen, welche sich 
durch einen besonders ungünstigen Verlauf der Reaktion auszeichnen, 
(cf. Kurve 3, 4 und 5, S. 108.) 

Eine solche Reaktionsform bedeutet also, wie aus diesen Aus* 
führungen hervorgeht, eine ungünstige Prognose, d.h. einen 
schnellen und rapiden Verlauf der Tuberkulose. Noch ungünstigere 
Chancen eröffnet ein vollkommenes Fehlen der Reaktion, 
das wir nur bei kurz vor dem Exitus stehenden Individuen beob- 
achtet haben. 

Dass bei der gewöhnlichen Beobachtung nach 24 Stunden die 
mit geringer Intensität verlaufende Scbnellreaktion übersehen werden 
kann, bedeutet für praktische Zwecke keinen grossen Nachteil, da 
diese Reaktionsform ebensogut wie die fehlende Reaktion eine un- 
günstige Prognose anzeigt, der Fehler also praktisch fast gleich Null 
zu setzen ist; [dagegen wird bei wissenschaftlichen Untersuchungen 
auf diese Verhältnisse Rücksicht zu nehmen sein. 
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Die zweite Abart, die Spätreaktion (richtiger Spat- nnd 
Dauerreaktion) bat gerade die omgekebrt« klinische Bedentang. 
Ihr Verlauf ist folgecder : Der erste Reaktionsbc^n tritt nach nng»^ 
fähr der gleichen Zeit ein , wie bei den anderen Karren, der Höhe- 
punkt wird jedoch nicht Bcbnell , Boodern in sehr langsamem 
Anstieg erreicht: erst am Ende des zweiten Beobachtni^stages, oft 
noch später. Im schär&ten Gegensatz znr Scbnellreaktion des 
manifest Tuberkulösen bleibt diese tagelang onverändert aaf dem 
Höhepunkt nnd persistiert durchschnittlich unTerändert eine Woche: 
aber selbst nach drei nnd mehr Wochen hat man eine solche Spät- 
und Dauerreaktion noch unverändert gesehen. Wir erläutern diesen 
Kurvenverlauf durch die beigegebenen Kurven t>, 7, 8 a. 9 zn S. H'!*. 

Es kommt diesem Kurventvpus eine eminente diagnostische Be- 
deutung zu. Wir finden diesen Reaktionstjpns nur bei Indivitlaen. 
welche klinisch keinerlei Merkmale für eine aktive Tuber- 
kulose darbieten. Es lässt sich mit einer an Sicherheit grenzenden 
Wahrscbeiniichkeit ausbprechen, dass die Spätreaktion den Reak- 
tionstjpus der völlig inaktiven Tuberkulose darstellt''. 

Wir stellen hier unsere prognostischen SchluEsfoIgerungen aus 
dem Reaktionsverlauf kurz zusammen: Heagiert eine Initialtnber* 
kulose nach dem Normaltypus, so dürfeD wir eine gsnstige Pro- 
gnose stellen und zwar nm so mehr, je stärker die Reaktion 
fnnerhalb dieses Normaltypiis ablief. Schwaciie SciiMellreaktioneH 
oder gar fehlende Reaktionen deuten auf einen nngfinatigen 
Verlauf. 

Starke Reaktion nach dem Normaltvpus bei anatomisch fortge- 
schrittenen Fällen weist auf eine gewisse Ueilungstendenz hin, lässt 
also einen Stillstand oder langsames Fortschreiten erwarten. Schnell- 
reaktionen in fortgeschrittenen Fällen lässt rasche Progredienz, feh- 
lende baldigen Exitus letalis voraussehen. 

Es lässt sich gegen unsere angeführten AuBchanungen geltend 
machen, dass es doch auffällig ist, dass die Mehrzahl der Initialfälle 
stark reagieren (Normaltypus) und andererseits die Mehrzahl der pro- 
gressenPälle keine oder Schnellreaktion mit geringer Intensität darbieten. 
Bei einiger Überlegung wird dieses häufige Zusammenfallen mit dem ana- 
tomischen Znstand der Erkrankung nicht so verwunderlich erscheinen. 
Die Tuberkulose ist eine Infektionskrankheit, welche in kurzer Zeit 

1) Ich differier« hier von Stsdelmann, der die Spfttreaktion (ttr lüe Re- 
1 der GesQDden Bcblechtweg erachtet, wahrend ich sie für die Beaktion der 
*ch Gesunden halte. Die Differenz ist praklisch nicht sehr gross; die tbeo- 
hen Gründe, die mich veranlftssen, diesen Standpunkt einEuaehmen, fiodeo 

in verschiedenen Stellen auseinaodergeaetit. 
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Tuberkulösen des zweiten Stadiums. 
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zum Tode führt , wenn der Körper ihr keinen Widerstand entgegen- 
setzt (Miliartuberkulose). Die überwiegende Mehrzahl der Spitzen- 
affektionen zeigt keinen rapiden, sondern einen sich über Jahre da- 
hinziehenden Verlauf, und das Zeichen dieser Widerstandsfähigkeit 
ist bei den Spitzenaffektionen eben Reaktion nach dem Normaltjpus. 
Bei den Lungentuberkulosen des dritten Stadiums ist sehr häufig, 
wie rein klinisch zu beurteilen ist, die Widerstandsfähigkeit des 
Körpers erschöpft, und als äusseres Zeichen dieses Zustandes zeigen 
diese Individuen fehlende Reaktionen oder Reaktion nach dem Schnell- 
typus. Soviel ist jedoch ganz sicher zu sagen: Die Reaktionsform 
steht in keinem Zusammenhang mit dem anatomischen Charakter 
der Läsion und gerade die Fälle, welche anatomisch von dem er- 
warteten Reaktionstyp abweichen, zeigen klinisch das grösste Interesse. 
Und die Beobachtung dieser Fälle hat gezeigt, dass unsere aus der 
Reaktion abgeleitete prognostische Beurteilung eine wertvolle ist. 

Ausdrücklich möchte ich die Aufmerksamkeit noch auf einen 
Punkt richten. Die starke Normalreaktion bei Tuberkulösen garan- 
tiert an sich natürlich keinen günstigen Verlauf und ist überhaupt 
nicht in der Lage, an sich den weiteren Verlauf zu beurteilen. Sie 
zeigt uns nur an, dass der Körper im Augenblick der Anstellung 
der Reaktion noch im Vollbesitz seiner ganzen Kampfkraft gegen 
die Infektion ist. Kampf bedeutet die Möglichkeit des Sieges, aber 
nicht den Sieg. Und die Reaktionsfähigkeit zeigt uns, dass es in 
einem solchen Fall aussichtsvoll ist, unser ganzes therapeutisches 
Rüstzeug anzuwenden. Diese Einschränkung liegt in der Natur der 
Sache, denn es wäre eine Überhebung und würde von selbst jedem 
kundigen Arzt als unwahrscheinlich auffallen, dass eine Reaktion einen 
günstigen Verlauf anzeigen soll, wo wir doch wissen, welchen Einfluss 
Süssere Massnahmen auf den Verlauf der Tuberkulose haben. Das 
hiesse ja alle diätetische Therapie als belanglos hinstellen und be- 
deutete keinen Fortschritt, sondern einen Rückschritt in der Be^ 
ämpfung der Tuberkulose. 

Aber selbst mit dieser Einschränkung, die in der Natur eines 
Infektionsvorganges begründet ist, bedarf es keiner weiteren Erörte- 
rung, wie wertvoll es ist, dass unsere Analysen der Reaktion uns 
die Möglichkeit einer auf biologischen Vorgängen beruhenden Pro- 
gnosenstellung gibt. 

Diese wichtigen praktischen Resultate der prognostischen Be- 
wertung der Reaktion erfordern eine theoretische Begründung. Wir 
geben zunächst auf der Basis der heute herrschenden An- 
schauungen eine Darstellung, speziell um dem Praktiker die 
Grundlagen der Reaktion näher zu bringen. Die komplizierten theo- 
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retischen Probleme, die auf der Basis dieser Versnche erwachsen und 
zur Beantwortung gelangt sind, werden wir sofort im Anschhiss daran 
klarzulegen versuchen. 

Nach der herrschenden, von Wassermann in Wissenschaft 
und Praxis eingeführten Anschauung beruht die Tuberkulinreaktion 
auf dem Zusammentreten von den im Körper des Tuberkulösen vor- 
handenen Antistoffen (Antituberkulin) mit dem eingeführten Tuber- 
kulin. Es wäre unter Zugrundelegung dieser Theorie zu erwarten, 
dass die Reaktion an Haut und Konjunktiva dort am deutlichsten 
und stärksten ist, wo der Körper noch im Vollbesitz seiner Abwehr- 
stoffe ist, also am lebhaftesten die Antistoffe, das snpponierte Anti- 
tuberkulin, zu bilden vermag, demnach in der Mehrzahl der inzipienten 
Fälle und in denjenigen der fortgeschritteneren anzutreffen ist, in 
denen der Körper dem Weiterschreiten der Infektion erfolgreich Wider- 
stand zu bieten vermag. 

Nimmt man an, dass mit dem Fortschreiten des Infektionsvor- 
ganges die Widerstandskraft des Körpers sinkt, und die Bildung der 
Antikörper nachlässt, würde das Schwächerwerden der Reaktion in 
den progressen und ungünstig verlaufenden Fällen verständlich werden, 
bis endlich der reaktionsunfähige, schwer kachektische Körper des 
Phthisikers im Terminalstadium dem bei der gewöhnlichen Versuchs- 
anordnung mit 25^/oigem Tuberkulin gesetzten Reiz überhaupt nicht 
zu beantworten vermag. 

Es ist nicht zu leugnen, dass diese so überaus einfachen theo- 
retischen Darlegungen eine Praktiker und Theoretiker in gleicher 
Weise befriedigende Erklärung des Keaktionsverlaufes geben. Es hat 
sich nun aber bei der genaueren Analyse ergeben, dass hier über- 
aus komplizierte Vorgänge an dem Zustandekommen der Reaktion 
beteiligt sind, und dies Bedauern über die Komplikation schein- 
bar so einfacher Verhältnisse wird nur dadurch etwas gelindert, dass 
andererseits eine Vereinfachung dadurch eintritt, dass der 
Tuberkelbazillus keine Sonderstellung mehr einnimmt, son- 
dern sich vollkommen dem grossen biologischen Grundgesetz, 
das die Einverleibung körperfremder Eiweisssubstanz be- 
herrscht, einfügt. 

Theoretischer Teil der zoosnostischen Bedeutuns der Reaktion. 

Zur Erklärung dieser Verhältnisse müssen wir etwas weiter 
zurückgreifen, und zwar auf die Frage nach der Spezifizität 
der Reaktion. Unwillkürlich wird jeder stutzig, wenn er hört, dass 
eine Reihe von sicher tuberkulösen Individuen auf Kutan- oder Kon- 
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junktivalimpfang keine Reaktion zeigen (oder vielmehr richtiger, wie 
wir gezeigt haben, eine so schnell vorübergehende, dass sie leicht 
übersehen werden kann). Es liegt der Schlass sehr nahe (besonders 
bei Nichtberücksichtigung unserer neuesten Ergebnisse), dass die 
Reaktion demnach nieht spezifisch sein kann. 

Dieses Fehlen der Reaktion ist klinisch kein Nachteil. Dass die 
prognostische Bedeutung der Reaktion tatsächlich besteht, beweist, 
wie schon erwähnt, dass ein Kliniker wie Stadelmann sich dieser 
Auffassung angeschlossen und sie mit grosser Begeisterung vertreten 
hat. Die prognostische Bedeutung der Reaktion kann nicht weiter- 
hin so unbeachtet bleiben wie nach meiner ersten Mitteilung, sie wird 
wie die diagnostische künftig allgemeine Beachtung finden. 

Es ist hiermit bewiesen, dass das Fehlen der Reaktion für 
für klinische Zwecke ein Vorteil ist, dies kann aber noch nicht 
die Zweifel an ihrer Spezifizität beseitigen. Es ist hierauf zu er- 
wähnen, dass subkutan injiziertes Tuberkulin in progressen Fällen 
ebenfalls keine Reaktion auslöst. Die Frage nach der Spezifizität 
der Reaktion fällt also zusammen mit der Frage nach der Spezifizi- 
tät des Tuberkulins überhaupt. Und dass Tuberkulin an sich spe- 
zifisch wirkt, ist durch so zahllose Versuche erwiesen worden, dass 
wir diese Frage hier nicht weiter diskutieren wollen. 

Dazu kommt noch, dass unsere Untersuchungen gerade zeigen, 
dass der progresse Tuberkulöse keine fehlende Reaktion zeigt, 
sondern dass die Reaktion nach einem anderen Typus, einem Schnell- 
typus verläuft, und dass ein absolutes Fehlen tatsächlich nur bei 
schwerster Kachexie in den letzten Lebenstagen beobachtet wird. 

Wir haben schon in den vorhergehenden Ausführungen die 
Wassermannsche Theorie kurz gestreift, der dieser den weitesten 
Eingang in Praktikerkreisen verschafft hat: Das Wesen der Tuber- 
kulinreaktion besteht in einem Zusammentreffen von Tuberkulin und 
Antituberkulin. Das Zusammentreffen beider Stoffe im Herd er- 
zeugt die Reaktion. Das Fehlen der Reaktion nach Einverleibung 
von Tuberkulin ist dadurch zu erklären, dass Antituberkulin im 
Blute frei kreist, welches das injizierte Tuberkulin schon im Blute 
abfängt. Der Herd wird durch das im Serum kreisende Antituber- 
kulin gewissermassen blockiert, so dass kein Tuberkulin in denselben 
hineingelangen kann. 

Es ist von grossem Interesse, dass schon vorher Pirquet bei 
der Serumkrankheit eine ganz analoge Anschauung vertreten hat, die 
er jetzt auf die Tuberkulinreaktion übertragen hat. Die Reaktion, in 
diesem Fall die Serumkrankheit, kommt dadurch zustande, dass das Ei- 
weiss mit seinem Antikörper in der Haut zusammentrifft und hier die 
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Krankheitserscheinungen auslöst« Mir schien diese Theorie immer 
manche Unwahrscheinlichkeiten in sich zu bergen, da ich nicht 
glauben konnte, dass das Zusammentreffen von Toxin mit 
seinem Antitoxin eine Reaktion hervorrufen sollte. Meine Ver- 
suche machten es mir wahrscheinlich, dass die bei der Reinjektion 
gegenüber der Erstinjektion veränderten klinischen Erscheinungen 
auf veränderte Resorptionsverhältnisse zurückzuführen seien, und so 
analogisierte ich die körperfremden Eiweisssubstanzen mit Bak* 
terienei weiss und analogisierte die nach Inj^tion von Bakterien* 
eiweiss in Erscheinung tretenden Bakteriolysine mit den nach Eiweiss- 
injektion auftretenden Vorgängen und stellte die Theorie von den 
Albuminolysinen auf, welche annimmt, dass. unter dem Einflnss 
der ersten Injektion von Eiweissstoffen im Korper Reaktionsstoffe 
gebildet werden, welche analog den Bakteriolysinen das Eiweiss 
lysieren, damit die Resorptionsverhältnisse veränüern und giftige 
(endotoxinartige) Substanzen aus dem Eiweiss frei machen, (cf. 
A. Wolff-Eisner, Zentr. f. Bakter. Bd. 40. H. 3.) 

Diese Ausführungen bedeuten keine Abschweifung, da die gleichen 
Probleme für die Tuberkulinwirkung diskutiert werden müssen. In 
bezug auf die Wassermannsche Theorie muss ich nun bemerken, 
dass es trotz vieler Versuche mir niemals gelungen ist, ein Anti- 
tuberkulin in dem Sinne eines Stoffes zu finden, der fähig ist, 
Tuberkulin zu neutralisieren. Die Annahme des Antituberkulins seitens 
Wassermann beruht bekanntlich darauf, dass das Tuberkulin in 
Verbindung mit dem supponierten Antituberkulin imstande ist, Kom- 
plement zu schlucken, und dass aus dieser Komplementablenkung 
indirekt das Vorhandensein von Antituberkulin er- 
schlossen wurde. 

Unsere Versuche erlauben nun, meinen früheren Standpunkt auch 
in der Frage der Tuberkulinwirkung vollkommen aufrecht zu erhalten 
oder richtiger, ihn ohne Änderung auf die Tuberkulinreaktionen zu 
übertragen und trotzdem die Wassermann sehen Befunde, die zur 
Aufstellung der Lehre von Antituberkulins führten, vollkommen zu 
erklären. Trotz der durch unsere Versuche notwendig werdenden 
Modifikation der Theorie der Tuberkulinwirkung ist doch festzustellen, 
dass Wassermann mit seinen schönen Versuchen und ihrer geist- 
vollen Auslegung den richtigen Weg betreten hatte, um diese kom- 
plizierten Vorgänge einer Lösung zugänglich zu machen. 



Ich habe den Eindruck, als wenn die Toxintheorie in der Tuber- 
kuloselehre wie auch bei anderen Infektionskrankheiten zu zahlreichen 
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diagaostischen und theoretischen Irrtümern geführt hat^). Speziell 
in der Dermatologie ist eine ganze Literatur darüber entstanden, ob 
gewisse Hautaffektionen dem Tuberkelbazillus oder an anderer Stelle 
sezemierten Tuberkelbazillentoxinen zuzuschreiben wären. Alle diese 
Diskussionen werden gegenstandslos, wenn unsere Befunde sich be- 
stätigen. Diese ergeben, dass die Tuberkulinwirkung auf Tuberkel- 
bazillensplittem beruht, dass das Tuberkulin nichts weiter ist als 
kleinste Tuberkelbazillensplitter. Das Tuberkulin stellt den Typus 
eines haltbaren Endotoxins dar. Die Endotoxinlehre verschafft 
sich immer weiteren Eingang in die Klinik, und die Zeiten sind vorbei, 
wo man in der Klinik das Wort Endotoxin ungern hörte, da die 
Kenntnis der Bakterienleibergifte und Eiweissgifte manche vollkommen 
dunkle Gebiete zu klären und speziell diese Lehre der Indi- 
kationsstellung bei der bakteriziden Serumtherapie eine Basis zu 
geben vermag. Beim Tuberkulin lässt sich aus unseren Kurven be- 
weisen, dass es sich um die Wirkung von in Lösung gehenden Sub- 
stanzen handelt. Ein Zufall gestattet aber den direkten Beweis, 
dass es sich einfach um Bakteriolysine handelt. 

Es ist eine ganz bekannte Tatsache, dass in früheren Zeiten 
das Tuberkulin Tuberkelbazillen in grosser Menge enthielt. Die 
Mehrzahl der Fabriken filtrieren jedoch heutzutage das Tuberkulin 
durch Chamberland- oder Berkefeldkerzen, und ist es in diesen 
Fällen wohl ausgeschlossen, dass sich mikroskopisch Tuberkelbazillen 
im Tuberkulin nachweisen lassen, wenn nicht zufällig ein Filter ein- 
mal schadhaft gewesen ist. Das von uns verwendete Tuberkulin 
Ruete-Enoch ist, wie die Fabrik Herrn Daels mitteilte, nur 
durch Papierfilter filtriert, und Herr Daels fand in ihm nach Zentri- 
fugieren eine grosse Menge von Tuberkelbazillen und Tuberkel- 
bazillentrümmer. (Med. Kl. 1908. Nr. 2.) Nach eigenen Präparaten 
kann ich den Befund bestätigen. 

Das theoretisch Wichtige an diesem Befund ist nun, dass dieses 
Tuberkulin staatlich geprüft, also an Wirkung den anderen Tuber- 
kulinen gleichartig ist. Schickten wir nun dieses Tuberkulin noch 
nachträglich durch Berkef eldfilter , und schieden damit Bazillen- 
leiber, soweit sie nicht ultramikroskopisch waren, aus, so war die 
Wirkung des Tuberkulins zwar quantitativ vermindert, aber quali- 
tativ ganz gleichartig erhalten. Es geht daraus hervor, dass die 
Wirkung des Tuberkulins an die Bazillenleiber geknüpft ist, dass aber 
wahrscheinlich ein Teil der Bazillenleiber sich in so kleinen, meist 
ultramikroskopischen Splittern vorfindet, dass diese Splitter die Filter- 



cf. A. Wolff-Eisner, Berl. klin. Wochenschr. 1907. Nr. 38. 
BelUftge zur Klioik der Tuberkalote. Bd. IX. U. 1. 8 
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kerzen passieren. Eine gleiche Vermntung hat gegenüber der 
K 1 i n g m ü 1 1 e r sehen Tuberkelbazillentoxintheorie schon Jadassohn 
geäussert. 

Das Tuberkulin verdankt also seine Wirkung den in ihm ent- 
haltenen Bazillenleibem, ganz gleich, ob dieselben unverändert in 
ihm enthalten, oder so fein zersplittert sind, dass sie die Filterporen 
passieren. 

Für das Verständnis der Tuberkulinwirkung bedeutet es eine 
Erleichterung, wenn man auf das Tuberkulin die sicher fundierten 
Gesetze der Bakteriolyse anwenden kann und nicht genötigt ist, 
zur Erklärung der Wirkung die Albuminolysine herbeizuziehen; 
eine prinzipielle Differenz würde diese nach unseren vorhergehenden 
Ausführungen bei der höchstwahrscheinlich bestehenden Analogie der 
Bakteriolyse und Albuminolyse nicht bedingen. 



Die Bakteriensplitter des Tuberkulins gelangen an sich im Tier* 
körper nicht zur Wirkung, besonders, da wir. annehmen müssen, dass 
der Tuberkelbazillus nach seinem chemischen Aufbau schwer resor- 
bierbar ist und sogar der Bakt-eriolyse einen relativ sehr grossen 
Widerstand entgegensetzt. Erst die Lysine, also wie hier anzunehmen, 
die Bakteriolysine, bringen die in den Tuberkelbazillensplittem ent- 
haltenen Stoffe zur Wirkung, entsprechend dem uralt medizinischen 
Satz Corpora non agunt nisi soluta. 

Dieser Voraussetzung entspricht es, dass der Körper, der mit 
Tuberkelbazillenderivaten noch nie in Kontakt gekommen ist, auf 
Tuberkulin nicht reagiert, solange die Dosen nicht vielfache 
Multipla der für den Tuberkulösen wirksamen Dosis darstellen. Die 
schon normalerweise im Körper anzunehmenden Bakteriolysine sind 
nicht ausreichend, schnell genug eine zur Wirkung erforderliche Menge 
zu lysieren. Ferner fehlt bei der ersten Einverleibung von Tuberkel- 
bazillensubstanz jede Überempfindlichkeit, die zum Zustandekommen 
der Reaktion erforderlich erscheint. 



An den angeführten Kurven lässt sich nun verfolgen, in welcher 
Menge die Stoffe, welche die in den Bakteriensplittem enthaltenen 
Giftstoffe zur Wirkung bringen, im Einzelfall vorhanden sind. 

Wie schon erwähnt, bleiben bei den Individuen, welche mit 
Tuberkelbazillen noch niemals in Berührung gewesen sind, also beim 
jungen Kind, die mit dem Tuberkulin einverleibten Tuberkelbazillen- 
splitter wahrscheinlich an Ort und Stelle liegen ; jedenfalls kommt es 
zu keiner Reaktion, so dass hier keinerlei Reaktionskörper — die 
von uns angenommenen Bakteriolysine — vorhanden sind. Die 
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Bakteriolysine sind in den verschiedenen Stadien der Tuberkulose an- 
scheinend in verschiedener Menge vorhanden, wie man wohl daraus 
zu schliessen berechtigt ist, dass der Höhepunkt der Reaktionskurve 
im Einzelfäll nach verschieden langer Zeit erreicht wird. Die Unter- 
schiede in dem Bakteriolysingehalt, soweit man dies aus der Kurve 
schliessen darf, sind bei den Tuberkulösen nicht überwältigend gross, 
weil bei allen Tuberkulösen die Reaktion nach ziemlich gleicher Zeit 
beginntundnur zu verschiedener Zeitdauer ihren Höhepunkt erreicht. Die 
Differenz der Bakteriolysine bei nicht Infizierten und bei Infizierten 
entspricht in allen wesentlichen Punkten den Erfahrungen, die wir 
auch sonst mit dem Bakteriolysingehalt bei Infizierten und nicht In- 
fizierten gemacht haben. 



Es seien hier einige Bemerkungen angeführt, ob die klinisch bei 
der Tuberkulose zu beobachtenden Erscheinungen durch das Vor- 
handensein von Bakteriolysinen, als welche wir die vielgenannten 
Tuberkulose-Antikörper ansehen, zu erklären sind. Wir nehmen an, 
dass unter der Wirkung der Bakteriolysine endotoxische Gifte aus 
den Tuberkelbazillen in Freiheit gesetzt werden. Das Freiwerden 
von Endotoxinen in verschiedener Menge erklärt uns sowohl den 
Temperaturanstieg, wie auch den Temperaturabfall, die Nachtschweisse 
etc., entsprechend der alten Beobachtung, dass kleine Endotoxinmengen 
Temperaturanstieg und Leukozytose, grosse dagegen Temperaturabfall 
und negative Leukozytose bedingen. 

Auch das nach Injektion von Tuberkulin bei Tuberkulösen 
auftretende Fieber findet durch den Bakteriolysingehalt des 
Tuberkulösen ebenso seine Erklärung, wie das Fehlen des Fiebers 
bei Nichttuberkulösen verständlich wird. Was am wichtigsten ist, auch 
die Wassermannsche Beobachtung, dass Tuberkulin und Antituber- 
kulin Komplement binden, wird ganz leicht verständlich, wenn 
wir an Stelle des Tuberkulin Tuberkelbazillensplitter, an Stelle des 
Antituberkulins die Bakteriolysine setzen ; es ist eine ganz bekannte 
Tatsache, dass Bakterienrezeptor -|- Ambozeptor = Immunkörper 
= Bakteriolysin das Komplement zum Zustandekommen der Lyse ver- 
ankern. 

So lesen wir aus den Kuryen ab, dass bei allen tuberkulös 
Infizierten ein Stoff vorhanden ist, der aus den Tuberkelbazillen- 
splittern des Tuberkulins, Stoffe in Freiheit zu setzen vermag, 
welche die Tuberkulinreaktion erzeugen, sei es eine kutane, kon- 
junktivale oder allgemeine Reaktion. So ergeben unsere Unter- 
suchungen eine einheitliche Zustands&Diderung gegenüber der 
Norm für alle Tuberkulösen. 

8* 
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Gegenüber dieser Einheit der Znstandsanderung bei allen Taber- 
kniösen (Allergie) zeigen unsere Untersachnngen aber andererseits 
grosse Differenzen in der Reaktionsfähigkeit der einzelnen Formen 
der Tuberkulose, und es ergibt sich, dass die Reaktion eim flberaas 
komplexes Phänomen ist, das sich zusammensetzt a«s der I^yse, 
der Bazillentrummer und aus der Wirkung der in Freiheil gfe- 
setzten Gifte auf den Körper, welche nach dem Zustand der Über- 
empflndliehkeit differiert. 

Um es noch einmal kurz zusammenzufassen : Der Nichtinfizierte 
reagiert überhaupt nicht, weil ihm die Lysine fehlen, welche schnell 
genug aus den Bazillentrümmern, die an sich nnresorbierbar sind, 
Gifte in Freiheit setzen. 

Der tuberkulös Infizierte setzt, wie aus den Kurven mit Sicher- 
heit hervorgeht, aus den Bazillentrümmern wirksame Stoffe in Frei- 
heit. Die Reaktion des Tuberkulösen auf diese Stoffe ist jedoch, 
wie die Kurven zeigen, sehr verschieden, nach dem momentanen Zu- 
stande der Reaktionsfähigkeit des Körpers, die von einheitlichen Ge- 
setzen bestimmt wird, deren Gesetze sich ebenfalls aus den Kurven 
ablesen lassen. 

Die Reaktionsfähigkeit des Körpers regelt sich nach den uns 
jetzt schon vertrauten Gesetzen der Überempfindlichkeit, wenn wir 
hier der Einfachheit halber von der Reaktionslosigkeit der Moribunden 
absehen. Die Überempfindlichkeit tritt klinisch in zwei ver- 
schiedenen Ausdrucksformen zutage, erstens als eine ausser- 
ordentlich schnelle und auch rapid ablaufende Reak- 
tion, wobei die Reaktion häufig nur eine relativ geringe Intensität 
aufweist und zweitens als eine schnelle und exzessiv starke 
Reaktion. 

Beide Formen der Überempfindlichkeit sind von der Serum- 
krankheit ^) her schon bekannt, und es zeigen die P>fahrungen mit 
dem Tuberkulin und bei der Serumkrankheit, dass diese beiden Re- 
aktionsformen nur mit dem Wesen der Überempfindlichkeit aufs 
engste verknüpft sind und direkt nichts mit dem Charakter der ein- 
verleibten Substanz als lebensfähiger, vermehrungsfähiger Materie zu 
tun haben. 

Beide Formen der Überempfindlichkeit kommen bei der Reak- 
tion auf Tuberkulin vor und sind aus unseren mitgeteilten Kurven 
zwanglos abzuleiten. Die schnelle und starke Reaktion entspricht 



1) Auf die Überempfindlichkeitserscheinungen bei der Re Vakzination gehen 
wir hier nicht ein, weU hier eine weitere Komplikation durch das Vorhandensein 
eines lebenden, also vermehrungsfähigen Erregers gegeben ist. 
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unserem spezifischen Normal typns, die schnell einsetzende 
und schnell ablaufende Reaktion mit geringer Intensität entspricht 
der erwähnten Schnellform der Überempfindlicbkeit. Beiden Reak- 
tionsformen auf Tuberkulineinverleibung kommt eine verschiedene 
Bedeutung zu; die schnell vorübergehenden Reaktionen 
mit geringer Intensität lässt einen wenig günstigen 
Verlauf erwarten, während die intensivere, aber anhal- 
tendere Reaktionen die prognostisch günstigere ist, die 
ein zur Lokalisation führendes Endergebnis herbeiführt, entsprechend 
meinen Ausführungen im Verein für innere Medizin am 16. Dezember 
1907. 

Vom Standpunkt unserer neu gewonnenen Anschauungen über 
Bakteriolysine haben wir noch die dritte Reaktionsform, die 
Spät- und Dauerreaktion, zu besprechen. Sie kommt, wie wir 
erwähnt haben, bei Individuen vor, die einen latenten Herd besitzen: 
in der Mehrzahl der Fälle also eine tuberkulöse Infektion zum Still- 
stand oder zur Heilung gebracht haben. Da dies Ereignis sich schon 
vor längerer Zeit abgespielt haben kann, ist als wahrscheinlich an- 
zunehmen, dass die Bakteriolysine nicht mehr in sehr grosser Menge 
vorhanden sind. Dieser Annahme entspricht der langsame Anstieg 
der Reaktionen zur Höhe, daneben zeigen diese Individuen eine grosse 
Empfindlichkeit gegen die langsam in Freiheit gesetzten endotoxischen 
Stoffe des Tuberkelbazillus, so dass die Reaktionspapel eine Woche 
und länger bestehen bleibt. 



Ans unseren früheren Mitteilungen geht hervor, dass wir die 
Überempfindlichkeit an sich und speziell gegen Tuberkulin für eine 
teleologische Erscheinung ansehen, die den Tuberkelbazillus in seinem 
Fortschreiten hemmt. Man wird nun fragen, wenn wir das Vor- 
handensein von Bakteriolysinen annehmen, weshalb be- 
e n d e'U die Bakteriolysine nicht den Kampf mit dem Tuberkelbazillus 
durch Bakteriolyse , wozu ist dann die Überempfindlichkeit nötig. 
Bei der komplexen Natur sämtlicher Immunitätserscheinungen ist 
eine solche Frage sehr müssig, und wir haben vor kurzem ausein- 
andergesetzt, dass auch bei Infektionen, bei denen die bakteriolytische 
Form der Immunität als erwiesen zu betrachten ist, wie bei Typhus 
und Cholera, die Überempfindlichkeit eine grosse, ja eine entschei- 
dende Rolle am Ausgang der Infektion spielt, andererseits kann man 
auch nicht leugnen« dass der auf Überempfindlichkeit beruhende 
Schutz eine zweischneidige Waffe ist, die, wie jede auf Überempfind- 
lichkeit beruhende Schutzaktion, dem eigenen Körper gefährlich 
werden kann. (Berl. klin. Wochenschr. 1907. Nr. 38.) 
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Bei dem Tuberkelbazillus liegen nun noch ganz spezielle Veiv 
hältnisse vor, welche die Bedeutung der Überempfindlichkeitsreaktion 
ins richtige Licht setzen. Der Tnberkelbazillus bietet der Bakterio- 
lyse, wie wir schon hervorgehoben haben, an sich schon einen grossen 
Widerstand. Der Tuberkel ist, wie wir wissen, gefässlos und können 
die im Blutserum enthaltenen Bakteriolysine nur sehr schwer an das 
Zentrum des Tuberkels herankommen. Wenn dann erst Verkäsnngen 
einsetzen, wird die Wirkung der bakteriolytischen Stoffe noch weiter 
vermindert, da nur die Teile der Bazillen, welche schubweise in die 
Zirkulation gelangen, bakteriolysiert werden können, während die 
in dem Zentrum der Verkäsung sitzenden Tuberkelbazillen der Auf- 
lösung völlig unerreichbar bleiben und immer neue Bakterien zu er- 
zeugen vermögen, ans denen, wenn sie an den Rand des Tuberkels 
geraten, schubweise Giftstoffe in Freiheit gesetzt werden, welche das 
hektisch genannte klinische Krankheitsbild hervorrufen. 

Da die eine Form der Überempfindlichkeitsreaktion die intensive 
Reaktion, die Möglichkeit schafft, durch Herstellung eines Binde- 
gewebswalls auch die Infektion, welche durch bakteriolytische Kräfte 
nicht vernichtet werden kann, abzukapseln und zu lokalisieren und 
so zur Heilung zu bringen, so ist die prognostische Bedeutung dieser 
Überempfindlichkeitsreaktion, wie sie unsere klinischen Schlüsse er- 
geben haben, auch vom Standpimkt der Theorie durchaus gerecht- 
fertigt. 

Es ist zu hoffen, dass der beschrittene Weg, der die Wirkung 
der Tuberkelbazillen einer Analyse von neuen Gesichtspunkten aus 
unterzieht, noch zu weiteren wissenschaftlichen und praktischen Er- 
folgen führen wird. 



Weitere Mitteilungen über den Mechanismus der Tuberkulin- 
immunität und der Immunität gegen Tuberkelbazillen. 

Im Interesse einer konzisen Fassung sind eine Reihe von Punkten 
in dem vorhergehenden Abschnitt gewissermassen antithetisch neben- 
einander gesetzt; doch nur wenig Fragestellungen haben einen so 
grossen Reiz auf die besten Forscher ausgeübt, wie das rätselreiche 
Problem der Tuberkuloseimmunität, welche meist als eine Frage 
der Immunität gegen Tuberkulin aufgefasst worden ist. Es wird so 
verständlich, dass die Berücksichtigung der grossen Literatur zu 
unseren Ausführungen einige Zusätze erforderlich macht. 



1) Dass Bazillen in die Zirkulation gelangen, bat beim Meerschweinchen vor 
kurzem Marmorek nachgewiesen. 
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Zunächst besteht keine Einigkeit darüber, was Tuberkulin eigent- 
lich ist Marmorek (Soc. de biol. 1907. Nr. 3) betrachtet das 
Tuberkulin als einen Stoff, der eingespritzt die Tuberkelbazilleu erst 
veranlasst, das wahre Tuberkulosetoxin abzuscheiden. Nach 
Alexander (Berl. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 11—13) ist das Tuber- 
kulin kein Gegengift gegen den Tuberkelbazillus, sondern nur ein 
Heilmittel für die durch den Tuberkelbazillus gesetzten Verände- 
rungen. Er beruft sich auf die Wassermannschen Ausführungen: 
;,das Tuberkulin ersetzt nur die durch den Wurm in das Holz ge- 
fressenen Löcher durch Narbengewebe. ^ 

Demgegenüber geht unsere Auffassung über das Tuberkulin 
aus den im letzten Abschnitt mitgeteilten Ausführungen klar hervor. 
Das Tuberkulin ist das Gift des Tuberkelbazillus, geknüpft an 
seine Leibessubstanz, die in Splittern in ihm enthalten ist. Es 
ist ein Endotoxin, und zwar infolge besonderer Verhältnisse, die im 
Aufbau des Tuberkelbazillus begründet sind, im Gegensatz zu anderen 
Endotoxinen ein haltbares Endotoxin. 

Ich muss jetzt den Gang meiner Untersuchungen historisch be- 
richten: Da es verschiedene Tuberkulinpräparate mit angeblich ver- 
schiedenen Wirkungen gibt, konnte ich anfänglich die Wirkung 
des Tuberkulins mit der der Tuberkelbazillen nicht identifizieren 
(nicht einmal qualitativ, während ich jetzt nur noch quantitative 
Differenzen der Wirkung anerkenne). Ich musste demnach anfanglich 
das Tuberkulin als ein T eil gif t der Tuberkelbazillen ansehen und 
ging nicht mit vorgefasster Meinung, dass es sich beim Tuberkulin 
um endotoxinartige Stoffe handle, an das Studium dieser Stoffe heran. 
Ich versuchte vielmehr das Tuberkulin im Sinne der allgemeinen An- 
schauungen eher als ein Toxin anzusehen. Auf Grund meiner 
mehrjährigen Versuche über Tuberkulinimmunität am Meerschwein- 
chen war ich sogar zu dem Resultat gekommen, dass es sich beim 
Tuberkulin wahrscheinlich um kein Endotoxin handeln könne, weil 
die bei einem Endotoxin von mir erwartete Überempiindlichkeit sich 
nur inkonstant und nicht ganz sicher einstellte. Erst meine jetzigen 
Versuche am Menschen zeigten mir, dass das Meerschweinchen zum 
Studium der Tuberkulinimmunität ein ganz ungeeignetes Objekt dar- 
stellt. 

Selbst wenn es gelingt, bei einmaliger oder mehrfacher Injektion 
von Tuberkulin Meerschweinchen zu töten, bekommt man keine 
typischen tuberkulösen Veränderungen ; nur in vereinzelten Fällen habe 
ich nach wiederholter Injektion von Tuberkulin kleine Lymphome in 
der Leber gesehen; meist findet man nur eine kolossale Blutüber- 
fällung sämtlicher Organe, die nicht spezifisch ist und von mir als 
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charakteristisch für den sogenannten Eiweisstod angesehen wird, bei 
dem sie sich konstant findet. Von Interesse ist, dass Lagriffonl 
(Soc. de Bio). 1907, Nr. 1), wenn er Meerschweinchen mit grossen 
Mengen der homogenen Tnberkelbazillenkultnr getötet hatte, eben* 
falls Fehlen jeglichen Tuberkels, dagegen Blntüberfüllnng sämtlicher 
Organe festgestellt hat. 

Aus diesen mitgeteilten Yersnchen, die ich nie publiziert hatte, 
kann an sich über den Mechanismus der Tuberkulinimmunität kein 
anderer Schlnss gezogen werden, als dass das Meerschweinchen für 
dieses Studium ungeeignet ist. 

Nun machten wir die Beobachtung (Stadelmann, Teich- 
mann und ich), dass nicht nur Phthisiker in extremis, bei denen die 
von anderen Autoren supponierte ReaktionsunfKhigkeit in extremis 
eine annehmbare Erklärung abgab, sondern eine relativ grosse Zahl 
von Individuen, meist allerdings (aber durchaus nicht immer) mit 
ziemlich fortgeschrittenen Veränderungen, auf lokale Einverleibung 
von Tuberkulin keine Lokalreaktion zeigten. Dazu vergegenwärtigten 
wir uns die bekannte Tatsache, die jederzeit leicht verifizierbar ist, 
dass eben diese Individuen häufig auch auf subkutane Tuber- 
kulininjektion keine Reaktion zeigen. 

Wollte man hierfür die einfachste Erklärung wählen, so musste 
man zu der Annahme gelangen, dass die mangelnde Reaktion die 
Folge davon ist, dass die Gewebe dieser Individuen dauernd mit 
Tuberkulin im Kontakt sind, dass der Körper also dauernd mit 
Tuberkulin überschwemmt ist. 

Scheinbar sieber gestellt wurde diese Hypothese durch Versuche 
von Calmette, Breton und Petit an Kaninchen, die ergeben 
hatten, dass positive Konjunktivaireaktion sich findet, wenn man 
16 Stunden vorher kleine Tuberkulinmengen (1 — 5 mg) injiziert 
hatte, negative dann, wenn grosse Mengen (10 — 100 mg) einverleibt 
worden waren. 

Man musste also versuchen, ob im Serum von Tuberkulösen, die 
keine positive Kutan- und Konjunktivaireaktion gezeigt hatten, 
Tuberkulin nachweislich kreist. Die Versuche sind technisch sehr 
einfach anzustellen. Es genügt die Entnahme von 2—3 Tropfen Blut 
mit einer Kapillare, wie bei einer Hämoglobinbestimmung. In vier 
Fällen liess sich im Serum reaktionsloser Individuen kein Tuberkulin 
nachweisen, weder bei Benutzung der Kutan- noch der Konjunktivai- 
reaktion. Zum Nachweis der Anwesenheit von Tuberkulin durch An- 
stellung der Lokal-eaktion diente ein Testindividuum, bei dem die 
Tuberkulinempfindlichkeit quantitativ austitriert war und bei dem 
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Tuberkulin 1 . 1000 noch dentliche Reaktion ergab ^). G a I m e 1 1 e hat 
ebenfalls bei einem Tuberkulösen im Serum kein kreisendes Tuber- 
kulin gefunden^). 

Die scheinbar so gut begründete Annahme, dass die Beaktions- 
Unfähigkeit des Tuberkulösen auf Tuberkulin durch dauernden Kon- 
takt des Körpers mit Tuberkulin zurückzuführen sei, Hess sich nach 
dem Ergebnis der angeführten Versuche nicht halten, da diese er- 
geben hatten, dass in irgendwie in Betracht kommender Menge 
Tuberkulin im Serum nicht kreist. 

Da wir nun trotzdem annehmen, dass im Körper des Tuber- 
kulösen Tuberkulin gebildet wird, wir es aber im Serum nicht 
nachweisen können, so ist der Schluss zwingend, dass es irgendwo im 
Körper verschwindet. Tatsächlich ergab schon der einfache Ver- 
such, dass das injizierte Tuberkulin bei einem normalen, . in keiner 
Weise vorbehandelten Meerschweinchen in 24 Stunden fast vollkommen 
verschwindet. 

Versttchsanordnung. Ein Meerschweinchen von 200 Gramm 
erhielt 1 ccm Alttuberkulin Koch und wurde 24 Stunden darauf 
durch Entbluten getötet; mit dem von Leitz modifizierten Latapie- 
Apparat wurde eine injizierbare Organverreibung hergestellt. Nimmt 
man nun an, dass das Tuberkulin sich über das Meerschweinchen 
gleichmässig verteilt, so wäre eine halbprozentige Konzentration des 
Tuberkulins im Meerschweinchen anzunehmen. 

Verteilt sich das Tuberkulin, was auch durchaus als möglich 
anzusehen ist, ungleichmässig auf die einzelnen Organe, so müsste 
mit einzelnen Organen eine stärkere, mit anderen Organen eine 
schwächere Lokaltuberkulinreaktion zu erzielen sein. 



Aber weder im SiBrum noch in den Organen des Meerschwein- 
chens war so viel Tuberkulin im wirksamen Zustande vorhanden, 
dass kutan oder konjunktival bei geeigneten Testindividuen eine Be- 
aktion zustande gekommen wäre. Das Verschwinden des Tuber- 
kulins, sogar im nicht vorbehandelten Tier, nach kürzester 
Zeit ist somit erwiesen. Aber durch welchen Mechanismus tritt 



1) Serum von 3 Phthisikern (3. Stadium). Ebelt, Grossmann, Al- 
breeht. (23. X. 1907.) Teatindividaum Eleindienst, dessen Reaktions- 
verlauf aas der beigefügten Kurve zu ersehen ist. 

s) Ebenso Arloing (Soc. de Biol. 1907, Nr. 23). Er arbeitete jedoch mit 
zwei Unbekannten, da er zur Prüfung des Serums auf Tuberkulingehalt ein Meer- 
schweinchen benutzte, dessen Reaktionsffthigkeit überhaupt, speziell aber seine 
quantitative Empfänglichkeit für Tuberkulin noch nicht näher bestimmt ist. Für 
derartige Versuche ist bisher nur der Mensch geeignet. 
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dieses Verschwinden ein? Es gibt folgende Möglichkeiten: ist das 
Tuberkulin ein gelöstes Gift, so kann das Verschwinden bedingt sein 
durch Antitoxine, durch Bindung und Attraktion im Sinne der von 
mir beim Tetanustoxin und anderen Toxinen erwiesenen Art und 
Weise; handelt es sich um körperliche Elemente, durch Abbau und 
Neutralisation oder Aufnahme in Zellen (Phagozytose). 

Eine Sekretion z. B. durch die Nieren glaubten wir als unwahr- 
scheinlich von vornherein ausschliessen zu können; wer dies für eine 
Lücke hält, ist ja leicht in der Lage, dies nachzuprüfen. 

Es war bisher so schwierig, diese Fragen zu entscheiden, weil 
das Tuberkulin ein nicht titrierbares Grift darstellte, und wir seine 
Wirkung nur an Tuberkulösen ausprobieren konnten. Bei der sub- 
kutanen Tuberkulin-Lijektion war eine beliebige Wiederholung und 
somit ein Experimentieren am Menschen ausgeschlossen. Die Lokal- 
reaktion mit der Möglichkeit der beliebigen Wiederholung der Re- 
aktion erweist sich hier als ein sehr wertvolles Hilfsmittel der Im- 
munitätsforschung. 

Ein Antitoxin im Serum des nicht vorbehandelten Meer- 
schweinchens, das bekanntlich der Tuberkulose-Infektion so gut wie 
schutzlos gegenübersteht, war nicht sehr wahrscheinlich. Versuche, 
die Petit zitiert, ergaben, dass auch in dem Serum des Tuber- 
kulösen keine Antitoxine im Sinne von Stoffen, welche Tuberkulin 
zu neutralisieren vermögen, vorhanden sind, ebensowenig im Serum 
von mit Tuberkulin immunisierten Kaninchen. Meine Versuche 
hatten völlig gleiche Resultate. 

Das Meerschweinchen verträgt, wie aus unseren Versuchen her- 
vorgeht, geradezu unerhörte Mengen von Tuberkulin^). In relativ 
kurzer Zeit sind einzelnen Meerschweinchen 10 ccm und mehr un- 
verdünnten Tuberkulins (Alt-Tuberkulin Koch und andere Präparate) 
einverleibt worden. Es zeigt auf die Einverleibung grösster Mengen 
von Tuberkulin keine oder minimale Reaktion, die sich auf Schwan- 
kungen der Temperatur nach oben und unten beschränkt. 



Es fand sich also beim Meerschweinchen der Widerspruch, dass 
das Tier und in analoger Weise der Mensch, der gegen Tuberkulin 

1) Nach Wahlen (8oc. de hiol. 1904. Nr. 8) wird es durch 20 ccm Kultur- 
filtrat gewöhnlich nicht getötet, die Injektion bewirkt nar eine schnell vorQber- 
gehende Temperatursteigerung. Wiederholte Injektion von 0,01 in 8tftgigen 
Intervallen rufen kurzdauernde Temperatursteigerung, keine Gewichtsabnahme und 
Kachexie hervor. 

Häntjens (Tijdschr. voor Geneesk. Nr. 7) glaubt, durch Dlalysieren von 
Tuberkelbazillen in Wasser Stoffe bekommen zu haben, die vom Kochsehen 
Tuberkulin sich unterscheiden und den in vivo sezernierten , Toxinen* entsprechen. 
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unempfindlich war, der Infektion mit Tuberkelbazillen schutzlos preis- 
gegeben ist. £s steht diese Tatsache in Widerspruch mit allen 
unseren sonstigen Toxinerfahrungen. Vorhandensein von Antitoxin 
verhindert sonst die Tetanus- und Diphtherie-Bazillen, im Körper 
irgendwelche schädlichen Wirkungen auszuüben. Es gibt zur Lösung 
dieser Schwierigkeiten scheinbar keinen anderen Weg, als anzu- 
nehmen, dass Immunität gegen Tuberkulin absolut nicht 
identisch ist mit Immunität gegen Tuberkelbazillen^ 
und als zweite Möglichkeit e vent. die Annahme, dass gerade die Reaktions- 
unf&hig^keit das Weiterwuchern der Bakterien erlaubt, wie es 
Pfeiffer schon immer für den Leprabazillus postuliert hatte: der 
Leprabazillus ist nahezu ungiftig, der Körper rafft sich zu keiner 
Reaktion auf, und der Bazillus durchwuchert eben wegen dieser 
Reaktionslosigkeit langsam den ganzen Körper. Eine solche Deutung 
schien mir, der ich vor kurzem^) auf die Rolle der Überemp- 
findlichkeit bei der Bekämpfung von Infektionen hingewiesen 
hatte, die Möglichkeit einer Erklärung des Beobachteten zu geben, 
so paradox und widersprechend es auf den ersten Augenblick 
auch scheint, dass Unempündlichkeit gegen Gifte für den 
Körper eine Schädigung, Empfindlichkeit und Überempfind- 
lichkeit dagegen einen Nutzen bedeutet. 

Von gut beobachtenden Praktikern ist der Zwiespalt zwischen 
Immunität gegen Tuberkulin und Tuberkelbazillen schon stets deut- 
lich empfunden worden. Vergleiche u. a. z. B. die Ausführung von 
Köhler, kritische Nachlese zur vierten Tuberkulose - Ärztever- 
sammlung zu Berlin, Brauers Beiträge, Band 8, Seite 75, ;,dass 
trotz absoluter Unempfindlichkeit gegen Tuberkulin 
der tuberkulöse Prozess im Innern des Organismus unbeschadet weiter- 
bestehen, ja sich weiter ausbreiten kann". 

Es kommt nun die Wasser mann sehe Erklärung, die diesen 
Widerspruch aufklären soll. Sie ist schon im vorigen Abschnitt der 
Arbeit präzisiert worden ist: ;, Tuberkulin tritt mit Antituberkulin 
im Herd zusammen, aus dem Zusammentreten entsteht die Reaktion. 
Ausbleiben der Reaktion ist dadurch zu erklären, dass Antituber- 
kulin im Serum kreist und, das Tuberkulin abfangend, den Herd 
gegen das Hinzutreten von Tuberkulin blockiert." 

Ich konnte mich dieser Anschauung, die von Pirquet analog bei 
der Erklärung des Zustandekommens der Serumkrankheit*) vertreten 
hatte, nicht anschliessen, weil ich schon gegen die Pirquetsche 



Berl. klin. WochenBchr. 1907. 

i) Die Serumkrankheit. Wien, Deuticke, 1905. 
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Annahme prinzipielle Bedenken erhoben hatte, dass durch das Zu- 
sammentreten von einem Stoff mit seinem Antistoff eine Reaktion 
entstehen könnte. Es sei erwähnt, dass Pirquet (Vers. D. Natorf. 
u. Ärzte, Dresden 1907) die kritisierteAnschauung auch auf das Zu- 
standekommen der kutanen Tuberkulin-Reaktion angewandt hat, ob- 
wohl er seine Anschauung über das Zustandekommen der Serum- 
krankheit nach meinen Ausführungen ^) wenigstens in gewissem Masse 
modifiziert und meinen Anschauungen genähert hatte (cf. seine An- 
schauung über Revakzination*). 



Bei der Wassermannschen Theorie bietet die Verfolgung ihrer 
Genese ein ausserordentliches Interesse dar. Es sind von Wasser- 
mann die Tuberkulin-Antikörper ursprünglich durchaus im Sinne 
von Lysinen (also von Bakteriolysinen) gedacht worden. 

Der Tuberkelbazillus erzeugt wie andere Bazillen Agglutinine 
(Arloing und Courmont, Acad. d, sciences, Paris, 16. V. und 
19. IX. 1898), Präzipitine (Marzagalli, Ann. Ist. Maragl. 1904, 
f. 1) und Bonome (Z. f. Bakt., Bd. 43, S. 391). Das Vorhandensein 
von Bakteriolysinen haben Marzagalli und Figari mit Wahr- 
scheinlichkeit nachgewiesen (Ann. Ist. Maragl i an o, 1904, H. 1). 
Die Versuche von Bordet und Gengou (Ac. des scienc. Paris, 
3. VIII. 1903), von Wassermann und Brück (Deutsch, med. 
Wochenschr. 1906) und Citren (Berl. klin. Wochenschr. 1907, 
Nr. 36) ergaben die Anwesenheit von Ambozeptoren, jedoch nicht in 
allen Fällen. Sie fanden sich vor allem bei mit Tuberkulin behan- 
delten Tieren, die auf Tuberkulininjektionen nicht mehr Reaktion 
zeigten. So wurde allmählich aus dem Ambozeptor ein Antituber- 
kulin, fast im Sinne eines Antitoxins. Und andererseits erhoben sich 
gegen die Auffassung der Ambozeptoren als Bakteriolysine auf Grund 
der Komplementablenkung so gewichtige Stimmen, wie die von 
Morgenroth und Rabinowitsch (Deutsch, med. Wochenschr. 
1907, Nr. 18). ;,Es muss vor allem betont werden, dass es bis heute 
noch nicht möglich ist, die bei der Komplementablenkung wirksamen 
Substanzen auch nur einigermassen sicher mit einer der bekannten 
Immunsubstanzen zu identifizieren. Ebenso ist die Identifizierung des 
Antigens des Tuberkulins nicht möglich.^ 

Durch den von Wassermann gewählten Ausdruck ;, Antikörper 
und Antituberkulin" kommt Wassermann im Verlauf seiner 



1) Die EiweissimmuDität und ihre Beziebongen zur Serumkrankheit. Zentralbl. 
f. Bakt. Bd. 40. H. 3. 

^) Die Yaccination. Wien, Deaticke, 1907. 
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Arbeiten immer mehr dazu, den Ausdruck im Sinne yon Antitoxin 
zu gebranchen» wozu die begeisterte Aufnahme in Praktikerkreisen, 
die immer nur von Antitoxin sprachen, beigetragen haben mochte. 
Vor kurzem habe ich ganz allgemein gewarnt, an Stelle von Re- 
aktionsstoffen immer von Antikörpern zu reden, weil sich hier- 
durch sehr leicht irrige Anschauungen über das Wesen der Prä- 
zipitine, Bakteriolysine, Agglutinine usw. verbreiten köimten. (Berl. 
klin. Wochenschr. 1907.) Wie berechtigt diese scheinbar nur die 
Nomenklatur betre£fende Warnung ist, geht daraus hervor, dass selbst 
ein die gesamte Immunitätslehre so umfassend beherrschender Geist 
wie Wassermann der Verbalsuggestion unterlag; denn der Ausbau 
der Wasser mann sehen Theorie mit der Blockierung des Herdes 
durch Abfangen des Tuberkulins ist nur möglich auf Antitoxine und 
nicht mehr auf Bakteriolysine zu beziehen. 

Beweisend für das Vorhandensein von bakteriolytischen Stoffen 
sind ausser unseren Kurven, aus denen die Infreiheitsetzung von 
wirksamen Stoffen unter dem Einfluss von Substanzen, die nur im 
Körper tuberkulös Infizierter vorhanden sind, klar hervorgeht, noch 
Beobachtungen von Marmoreck und Bail. Schliesslich sind die 
Fieberreaktionen des Tuberkulösen überhaupt auf die Infreiheitsetzung 
von Tuberkelbazillengiften zu beziehen^). 



1) Arloing und Deutsch haben gezeigt, dass tuberkulöse Meerschwein- 
chen bei Saprainfektion, d. h. bei erneuter Zufuhr von Tuberkeibazillen stark 
reagieren; bei peritonealer Einverleibung wird die Reaktion noch stärker, scbon 
nach einer Stunde ist oft ein Lymphozytenexsudat vorhanden. Aucb mit abge- 
töteten Bazillen lassen sich die gleichen Überempfindlichkeitserscheinungen er- 
zielen. Das Exsudat hat die Eigenschaft, zusammen mit Tuberkelbazillen injiziert, 
oft in weniger als 24 Stunden den Tod herbeizuführen. Diese F&higkeit hat 
weder das Exsudat, noch die Tuberkelbazillen allein, auch in grösseren 
Dosen nicht 

Bail (Wien. klin. Wochenschr. 1904, Nr. 30) glaubt, dass es sich bei diesen 
Versuchen um die Wirkung seiner Aggressine handelt. Mir dagegen scheinen 
hier vollkommene Analogien mit der Tuberknlinwirkung beim tuberkulös infi- 
zierten Meerschweinchen vorzuliegen. Die .Bakteriolysine, die wir im Orga- 
nismus des tuberkulös Infizierten nachgewiesen haben und die sich in dem Exsudate 
gleichfalls finden, machen aus Bazillen (lebenden) und Bazilleneplittern (Tuber- 
kulin) die Giftstoffe frei und erzeugen eine Reaktion, die bis zum Tode führen 
kann. Bei der AkuitAt der Erscheinungen bleibt fttr die Aggressine bei dem 
schwachen Wachstum der Tuberkelbazillen kein Raum, besonders wenn man 
in Betracht zieht, dass sich die gleichen Erscheinungen mit toten Bakterien er- 
zielen laaeen. 

Auf dem Vorhandensein von Bakteriolysinen beruht weiter dann die Methode, 
verdächtige Flüssigkeiten (Exsudate etc.) Tieren einzuspritzen und die Diagnose 
a«f Taberkuloee schon nach 6 Tagen auf eine Temperaturaieigerung hin zu 
stellen, die nach subkutaner Tuberkulininjektion auftritt. Enthielt die verdichtige 
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Die Wasser mann sehe Theorie in ihrer urspröiiglichsten Fassung 
nahm als Antituberknline Lysine an, die mit der Komplement- 
ablenknngsmethode nachgewiesen werden. Wie ans der ansfohrlichen 
Zasammenstellong yon CitronV) hervorgeht, fanden sich diese Anti- 
tuberknline nicht bei allen Tuberkulösen, sondern nur in einer Reihe 
¥on Fällen, speziell bei Individuen, die mit Tuberkulin längere Zeit be- 
handelt worden waren, ganz besonders ausgesprochen bei denen, die 
auf grössere Dosen von Tuberkulin keine Reaktion mehr zeigen. 

Im Gegensatz hierzu, ergeben unsere Untersuchungen, dass diese 
Stoffe nicht bei einzelnen, sondern bei sSmtiichen Tuberkulösen vor- 
handen sind, ergeben also eine einheitiiehe ZnstandsSndenui^ 
fir alle Tttberknlosen« Dieser Befund ist zunächst schon 



FlOssigkeit Taberkelbazilleo, so haben sich in dieser Zeit schon Bakterioljsine 
gebfldet, welche aus dem 6 Tage danach injizierten Toberknlin Gifte frei- 
machen und zu einem Temperataranstieg Ober 1,2 ^ f&hren. Vergl. Marmoreck, 
Soc. deBiol. 1904, Nr. 1 und Larrier, Soc. de Biol. 1904, Nr. 4. 

Nach meinen Erfahrungen möchte ich bezweifeln, dass das Meerschweinchen 
für diese Versnche ein geeignetes Tier ist und möchte glauben, dass Kaninchen 
oder Hnnde sich als zweckmässiger erweisen würden; aas dem Grunde, weil auch 
das infizierte Meerschweinchen weniger empfindlich gegenüber Tuberkolin ist, 
als ein infizierter Mensch. Dass beim Meerschweinchen schon wenige Tage nach 
der Infektion (schon nach 3 Tagen) eine Allergie vorhanden sein kann, beweisen 
die Befunde tou F. Klemperer (cf. Abschnitt über Anwendung der Reaktion 
bei Tieren), der bei tuberkulisierten Meerschweinchen schon nach drei Tagen eine 
Kntanreaktion beobachtet hat Des Weiteren wird das Vorhandensein von 
Bakteriolysinen (sogar deutlicher wie beim tuberkulösen Menschen) beim tuber- 
kulös infizierten Meerschweinchen durch die Wasser mann sehe Komplemeut- 
ablenkung erwiesen (cf. BerL klin. Wochenschr. 1907, Nr. 36), gering sind nur 
meist die klinischen Erscheinungen der Überempfindlichkeit. 

Das Vorhandensein Ton Bakteriolysinen im tuberkulösen Meerschwein- 
chen wird durch die Wassermann sehe Komplementablenkung erwiesen, gering 
sind beim Meerschweinchen nur meist die klinischen Erscheinungen der Ober- 
empfindlichkeit gegenüber den durch die Lysine freigewordenen Giftstoffen. 

Eine Unterstützung findet die Annahme der Bakteriolysine durch einen ge- 
Wissermassen klinischen Beweis. Ifarmoreck (Berl. klin. Wochenscbr. 1907. 
Nr. 1) hat gezeigt, dass beim Meerschweinchen bei subkutaner Infektion vom 
85. Tage an Tnberkelbazillen im Blute kreisen (Tu her kelbazille nsepsis). Diese 
vereinzelten Bazillen lassen sich natürlich nur im Tierversuch nachweisen. Die 
mit diesen im Blut kreisenden Tuberkelbazillen geimpften Meerschweinchen gehen 
nun meist erst im Verlaufe vieler Monate (6 und mehr) zugrunde. Dies beweist 
eine im Blute stattfindende Abschwächnng der Bazillen, die mit Wahrschein- 
lichkeit auf Bakteriolyse zu beziehen ist, besonders wenn man in Betracht 
zieht, dasa bakterienzerstörende Kräfte vorhanden sein müssen, da die im 
Blute kreisenden Bakterien stets so spärlich bleiben. 

1) Ober Tuberkuloseantikörper und das Wesen der Tuberkulinreaktion. Berl. 
klin. Wochenschr. 1907. Nr. 36. 
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klinisch wahrscheinlich, denn nicht nur die mit Tuberkulin Be- 
handelten werden Reaktionsstoffe bilden, sondern alle die, welche mit 
Tuberkelbazillen und ihren Derivaten — und dies ist doch Tuberkulin 
in Berührung kommen. Die einzelnen Tuberkulösen unterscheiden 
sich voneinander in wesentlicher Weise nicht durch einen ver- 
schiedenen Gehalt an Bakteriolysinen, oder wenn man 
will, von Antistoffen, sondern durch eine Differenz der 
Überempfindlichkeitsphänomene, die den einheitlichen 
und ziemlich leicht erkennbaren von uns im vorigen Ab- 
schnitt entwickelten Gesetzen folgen. 

Dass wir bei allen Tuberkulösen Bakteriolysine — die 
Wa ssermann sehen Antituberkuline — finden, erklärt sich daraus, dass 
die Wassermann sehe Technik der Komplementbildung zwar sehr 
geistreich und kompliziert, aber in Anbetracht der schwierigen Ver- 
hältnisse doch grob ist. £s lassen sich mit ihr voraussichtlich nur 
relativ grosseMengen von Bakteriolysinen nachweisen, während 
unsere Kurvenmethode eine wertvolle Ergänzung und Erweiterung 
der Was ser mann sehen Methodik ist, da sie eine wahrhaft biolo- 
gische Methode darstellt. 

Die von Weil und Morgenrotjh^) gegen die Wassermannsche 
Theorie geltend gemachten Bedenken finden durch unsere Annahme 
und durch unsere Befunde ihre zwanglose Erklärung. 

Wir brauchen daher nicht weiter dabei zu verweilen, dass 
Lüdke (Beitr. z. Klin. d. Tub. 1907, Bd. 7, H. 1) eine Antikörper- 
bildung, jedoch geringere und vorübergehende, fand, Morgenroth 
und Rabinowitsch sie dagegen in vier mit Tuberkulin (drei Neu- 
tub., ein Alttub.) behandelten Fällen vermissten. 

Den Ausführungen von Morgenroth und Rabinowitsch, 
dass die Komplementansammlung nicht die Erklärung für die Gewebs- 
einschmelzung geben kann, da der Ambozeptor die Komplement- 
wirkung an die Verankerungsstelle selbst lenkt, schliesse ich mich 
vollinhaltlich an. Die Einschmelzung wird nach unserer Anschauung 
durch die Einwirkung der bei der Bakteriolyse frei werdenden Gifte 
bedingt. Die Überempfindlicbkeit spielt beim Zustandekommen der 
Einschmelzung eine Rolle. Die Auffassung ist nicht nur sehr plau- 
sibel, sie findet auch ihren direkten Beweis in der Tatsache, dass 



i ) Deutsche med. Wochenschr. 1907. Nr. 18. M o r g e n r o t h and R a b i n o - 
witsch' erklären ihre negativen Resultate durch Fehlerquellen, die in der Methodik 
liegen, deren Kompliziertheit (technisch und theoretisch) Wassermann selbst 
anerkennt. ~ Qerade dies macht die vorgeschlagene Technik zum Nachweis der 
Bakteriolysine so wertroll. 
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katane TnberkülineiiiTerleibang in lokal überempfindliches Gewebe 
(beim Lupus) nicht immer eine Papel, sondern u. a. eine Gewebsein- 
schmeizung, ein Geschwür, setzt. 

Morgenroth ruft klagend aus: Noch immer fehlt eine Theorie 
(der Tuberkulinwirkung), die Überempfindlichkeit spielt eine Rolle, 
man weiss nur nicht, welche? Sie bildet eine Krux jeder Immunitäts- 
theorie. 

Ich glaube, dass durch die Arbeit von Teichmann und mir 
die gewünschte Theorie der Tuberkulinwirkung geboten wird, die 
vollkommen auf dem Boden der von mir 1904 (Zentr. f. Bakt., 
Band 37, Grundgesetze der Immunitat) steht. Bei dieser Theorie 
bilden die Gesetze der Überempftndliohkeit den integ^i^i^nden 
Bestandteil. 

Die prinzipielle Trennung der beim Tuberkulösen stets vor- 
haiideueu Baktoriolyse von den wechselnden Überempfiudliekkeits- 
erscheinungeu ist eine unbedingte Notwendigkeit, welche 
bei der Erklärung der Tuberkulinwirkung künftig wohl nicht mehr 
ausser acht gelassen werden kann. 

Diese Trennung wirft ein überaus klares Licht auf die Ergeb- 
nisse und Chancen der Tuberkulintherapie. Die Injektion von nicht 
gar zu massiven Tuberkulindosen bewirkt eine Anregung der Bak- 
teriolysinbilduDg. Diese sind aber, wie wir ausgeführt haben, schon 
stets spontan vorbanden. Trotzdem kann es keinem Zweifel unterliegen, 
dass unter Umständen eine solche Anregung der Bakteriolysinbildung 
günstig wirken kaim. Sie wirkt aber nur nützlich, solange sie die 
günstige Form der Überempfindlichkeitsreaktion des 
Körpers (spezifische Normalreaktion) nicht in die ungünstige 
Form der Überempfindlichkeitsreaktion (Schnellreaktion) 
oder gar in Reaktionslosigkeit verwandelt. An dem Bei- 
spiel der antitoxischen Immunität geschult, hat man immer von neuem, 
durch alle Misserfolge nicht abgeschreckt, versucht, eine hohe 
Immunität gegen Tuberkulin zu erzielen. Da dies Beginnen oftmals 
zum Verlust der günstigen Form der Reaktionsfähigkeit führt , ist 
dies ein sehr gefährlicher Weg der Tuberkulosebehandlung , den er- 
fahrene Praktiker zu gehen sich stets gescheut haben. Es kann 
an dieser Stelle von erneuten Versuchen nur auf das dringendste 
gewarnt werden. 

Die intermittierende Etappenbehandlung nach Petruschky, 
welche nicht Ausbleiben der Reaktion als Ziel der Immunisierung 
erstrebt, hat vom theoretischen Standpunkt aus vor allen andern Tuber- 
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kulinbehandlungsmethoden die grössten Chancen, den günstigsten 
Erfolg herbeizuführen und den geringsten Schaden' anzurichten. 

Bemerkungen zur Tuberkulintherapie und Tuberkuiose- 

bebandlung. 

Löwenstein und Rappaport (Deutsche med. Wochenschr. 1904 , S. 835) 
sind die ersten, die erkannt haben, dass die Überempfindhchkeit bei der Tuber- 
kuloseinfektion eine Rolle spielt. 

Sie haben ferner gezeigt, dass eine Überempfindlicbkeit gegen Alttuberkulin 
gleichzeitig eine solche gegen die andern Tuberkulinpräparate setzt. Sie drücken 
dies in einer Form aus (Überempfindlichkeit gegenüber den Derivaten lebender 
Tuberkelbazillen, was sie als ein untrügliches Zeichen der Anwesenheit eines 
spezifischen Körpers im Tuberkulin ansehen), die sie deutlich als Vorboten unserer 
weitergehenden Lehre von der Identität der Wirkung der Tuberkulinpräparate 
mit den lebenden Tuberkelbazillen kennzeichnet. 

Sie stellten bei ihren Heilstättenpatienten fest, dass die Überempfindlichkeit 
im Verlaufe der Tuberkulose zunimmt; unsere Befunde zeigen, dass sie von 
einem bestimmten Punkte an wieder abnimmt. Die Differenz erklärt sich dadurch, 
dass wirklich progresse Fälle kaum in die Heilstätte gelangen. Die tatsächliche 
Übereinstimmung unserer Befunde geht schon daraus hervor, dass sie bei mani- 
festen Tuberkulosen in 20 ^/o, bei geschlossenen Tuberkulosen in 66,3 °/o bei sub- 
kutaner Tuberkulininjektion Überempfindlichkeit fanden. 

Der prinzipielle Unterschied von Löwenstein und Rappaport und 
unseren Anschauungen besteht darin, dass diese die Überempfindlicbkeit als etwas 
Schädliches, die Reaktionslosigkeit als einen erstrebenswerten Immunitätszustand 
ansehen. 

Mit ihrer Auslegung stehen sie vollkommen im Rahmen der damals herr- 
schenden Immunitätsanschauungen, die ich 1904 (Zentralbl. f. Bakt. Bd. 37) zu durch- 
brechen versucht hatte, natürlich ohne sofortigen Erfolg. Aber an ihrem eigenen 
Material hätten Löwen stein und Rappaport stutzig werden können, ob ihre 
Erklärung die richtige ist: bei einem Patienten, der eine Tuberkulinkur durch- 
gemacht hatte, fand sich ein Jahr danach schon auf die kleine Dosis von 0,1 mg 
Reaktion, also eine deutliche Überemptlndlichkeit, obwohl der klinische Befund 
durchaus als günstig anzusehen war. 

Wir haben unseren allgemeinen Ausführungen über die Theorie 
der Tuberkulintherapie noch einige spezielle Bemerkungen anzufügen. 

Zur Heilung der Tuberkulose sind fast sämtliche überhaupt 
denkbaren Wege eingeschlagen worden. Bei Barthel- Neumann 
(Wien. klin. Wochenschr. 07, Nr. 43) finden wir eine sehr instruktive 
Zusammenstellung der begangenen W^ege, und es bietet ein eigenartiges 
Interesse von dem jetzt errungenen theoretischen Standpunkt aus 
die verschiedenen Verfahren kritisch zu mustern. 

Eine sehr eigenartige Therapie stellt die Behandlung von Lungen- 
kranken mit dem Serum von Tieren dar, die gegen Tuberkulose natürlich 
immun oder wenigstens besonders resistent sind. Die Therapie wird 

BeitrXge zur Klinik der Taberknloae. Bd. IX. H. 1. 9 
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mit dem Namen Hemocynetberapie bezeichnet, und zwar hat Link, 
Hericourt und Riebet Hundeserum, Boucbard Ziegensemm, 
Auclair Häbnerserum und Maffucci und DiVestea Schafserom 
verwandt. In neuerer Zeit ist es mit dieser Therapie still geworden. 

Es kommt dann die unendliche Reihe von Forschem, die mit 
Tuberkulin die Heilung der Tuberkulose herbeizuführen suchten, wobei 
abwechselnd schwache und starke Tuberkulindosen zur ^'erwendung 
kamen. Es seien genannt u. y. a. Pfuhl, Kitasato, Bujwid, 
Spengler, Petruschky. Die Autoren haben teils Verlängerung 
des Lebens, teils wieder umgekehrt Verkürzung von der Behandlung 
gesehen. Letztes besonders Metschnikoff und Roux und 
Buchner, die direkt erklären, dass schwache Dosen unwirksam sind 
und grosse Dosen die Tiere noch schneller töten, als die Infektion allein. 

Die Tuberkulinbehandlung hat zahlreiche Modifikationen erfahren. 
B6raneck verwendet ein spezifisches Tuberkulin, das von den 
Tuberkelbazillen stammt, die aus dem betreffenden Kranken selbst 
gezüchtet worden sind (vergl. Krause, Hannover, Zeitschrift für 
Tuberkulose, Band II. Heft 5). Klebs hat in mühsamen Experi- 
menten versucht, das Tuberkulin zu entgiften, Maragliano hat ein 
eigenes wässeriges Tuberkulin hergestellt und Landmann arbeitete 
mit einem nach besonderer Methode hergestellten, besonders konzen- 
trierten Tuberkulin, dem sogenannten Tuberkulol. 

Es sind dann weiter die zahlreichen Versuche zu besprechen, 
mit antitoxischem Serum die tuberkulöse Infektion zu bekämpfen. 
Um solche Sera zu erhalten, sind die verschiedensten Wege eingeschlagen 
worden. Man behandelte empfängliche und unempfängliche Tiere 
teils mit Tuberkulin, teils mit Tuberkelbazillen. Auclair hoffte 
Antitoxine in dem Blut Tuberkulose infizierter Hühner zu finden, V i- 
querat in dem Serum tuberkulös infizierter Maulesel. Letzterer sah 
von der Behandlung günstige, Rutkowski dagegen nachteilige Resul- 
tate. Tizzoni undCantani haben Meerschweinchen mit Tuberkulin 
immunisiert, ebenso Fische und Pferde mit dem neuen K ochschen 
Tuberkulin (T.-R.) Maragliano hat mit seinen günstigen Resul- 
taten, wie Maxutow sich ausdrückt, nicht mehr bewiesen, als dass 
durch sein Heilserum Meerschweinchen, die mit Tuberkulin infiziert 
werden, geheilt werden können; nicht dagegen Meerschweinchen, die 
lebende Tuberkelbazillen erhalten haben. Seine Ergebnisse (Ann. Ist. 
Maragl. 1904) erscheinen mir immerhin beachtenswert. 



Besonders zu besprechen sind die Versuche, eine aktive Immunität 
gegenüber Tuberkelbazillen zu erzeugen. Es scheint diesen Versuchen 
noch die grösste Aussicht auf Erfolg zuzukommen. Maffucci und 
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Di Vestea injizierten erst tote, dann lebende Tnberkelbazilien und 
erreichten ein Überleben der infizierten Meerschweinchen um 24 Tage 
gegenüber den Kontrollen (30 zu 74 Tage). Babes und Proca 
kombinierten die Behandlang mit Tuberkulin und Tuberkelbazillen. 
Erst injizierten sie aus Yogeltuberkelbazillen hergestelltes Tuberkulin, 
dann lebende Vogeltuberkelbazillen, dann aus Mensohentuberkelbazillen 
hergestelltes Tuberknlin, schliesslich lebende Menschentuberkelbazillen. 
Und endlich haben Bodet und Granier und Redon und Ghenot 
tuberkulöse Organe zur Immunisierung benutzt, wofür ihnen Berta- 
relli (Zentr.-Bl. f. Bakt., Bd. 45, S. 1) die theoretische Basis nach- 
träglich geliefert hat, indem er mit einer meiner Meinung nach zu 
Fehlschlüssen führenden Technik (Präzipitintechnik) unter Anwendung 
fraktionierter Ausfällung den Nachweis führte, dass die Stoffe des 
Tuberkels von den Antikörpern des Tuberkel bazillus unabhängige 
Stoffe erzeugen können. 

Die zahlreichen bisher in der Behandlung der Tuberkulose auf 
spezifischem Wege erzielten Misserfolge werden uns zum grössten Teil 
erklärlich, wenn man sich vergegenwärtigt, dass eine Antitoziner- 
Zeugung nach der von uns entwickelten theoretischen Ansicht wenig 
Aussicht auf Erfolg bietet, und dass durch alle diese Methoden nur 
Bakteriolysine erzeugt oder die Bildung von Bakteriolysinen angeregt 
w^ird. Dass hierdurch kein bedeutender Heilerfolg zu erzielen ist, lässt 
sich aus unseren Befunden ableiten, die im Gegensatz zu dem Wasser- 
mann-Citronschen ergeben haben, dass Bakteriolysine bei Tuber- 
kulösen in allen Fällen und a 1 1 e n Stadien vorhanden sind, dass sie 
aber aus Gründen, die wir am erwähnten Orte ausgeführt haben, 
allein nicht in der Lage sind, den Kampf gegen die Tuberkelbazillen 
erfolgreich zu entscheiden. 

Um so verständlicher werden dagegen die zahlreichen thera- 
peutischen Misserfolge und Schädigungen, die bei der Behandlung der 
Tuberkulose mit Tuberkulin eingetreten sind. Aus unseren Versuchen 
geht ja klar hervor, dass die Anwendung von Tuberkulin und 
Tuberkelbazillenderivaten sofort Schaden bringt, wenn die Überemp- 
findlichkeitsverhältnisse durch die Injektion in einem für den Körper 
ungünstigen Sinn alteriert werden. Wie an anderer Stelle ausgeführt, 
tritt dieses unerwünschte Endresultat bei Tuberkulinbehandlung sehr 
leicht ein, da wir es bisher in keiner .Weise in der Hand haben, die 
Überempfindlichkeitserscheinungen so zu beherrschen, dass sie mit 
Nutzen therapeutisch verwendet werden können. 

Anhangsweise ist hier zu erwähnen, dass die neuentdeckten Lokal- 
reaktionen auch zu Heilzwecken angestellt werden können. Nagel - 
Schmidt (Deutsche Med. Wochenschr. 1907, Nr. 40) hat die Kutan- 

9* 



I' X -fr 



ft -=" 






«_■_ 



— « ^ . 









T-1. 












1 • r 1 r T 



. - 1. 



- *. ^ .. A. 



^ 1. 



Ttll.r r .1 






V 



_ *.r 



<» . . *• 



1~1^ 



: — t. 



"V - - 



_ - r 









A... 



T i^* V -. --: 






i _ . 



1 » 






% _ * 









■ 
-"V 



\ « ^V ^ * 






i 



133] Die Ophthalmo- (Konjunktival-) und Eutandiagnose etc. 133 

Historische Eotwickeluog der Lehre von der Überempfindlichkeit, 
der Oberempfindüchkeitskrankheiten, der Allergie und der Lokal- 
reaktionen. 

Die lokale Tuberknlinreaktion verdankt nicht dem Zufall ihre 
Entstehung, sondern hat eine längere Vorgeschichte. Ihre Ent- 
deckung ist erst möglich geworden, seitdem die Aufmerksamkeit auf 
die ungeheuere klinische Bedeutung der Überempfindlichkeit gelenkt 
worden ist durch die weiter zu erwähnenden Arbeiten von Pirquet, 
Schick und Wolf f-Eisner. Zuerst hat Richet (Soc. de biol. 
1902, p. 170, 1905, 21. I.) einen merkwürdigen, den Quallen (Aktinien) 
zukommenden Stoff entdeckt, dessen Injektion nicht, wie man es bis 
dahin immer angenommen hatte, eine Immunität erzeugte, sondern 
eine Überempfindlichkeit zurückliess. Einen solchen Zustand be- 
zeichneten die Autoren als Anaphylaxie. Es blieb mehrere Jahre 
bei diesem vereinzelten Fall, dem sich nur der Arthussche Befund, 
dass wiederholte Pferdeseruminjektion zu einer Überempfindlichkeit 
führt, anschloss. Dann stellte Wolf f-Eisner auf Grund zahl- 
reicher Versuche die Lehre von der Überempfindlichkeit auf eine 
breite Basis und veröffentlichte als „Grundgesetz der Immunität^, 
dass die lojektion sämtlicher Eiweissstoife (mit Ausnahme der 
speziell charakterisierten Toxine) einen Zustand der Uberempfind- 
lichkeit hervorruft» Das Gesetzmässige sah er darin, dass alle 
Eiweissarten sich prinzipiell in der Erzeugung der Über- 
empfindiichkeit gleichartig verhalten, ob es sich um tierisches, 
pflanzliches oder bakterielles Eiweiss handelt. Die Unterschiede der 
einzelnen Eiweissarten sind nach ihm rein quantitativer Natur in 
dem Sinne, dass z. B. Serumeiweiss als relativ ungiftig anzusehen 
ist, während Spermaeiweiss einen ausserordentlich hohen Grad von 
Giftigkeit besitzt, während Organeiweiss an Giftigkeit in der Mitte 
steht. In analoger Weise differenzierte er die Giftigkeit des Körper- 
eiweisses der pathogenen Bakterien^ im Gegensatz zu der relativ 
sehr unbedeutenden Giftigkeit der sogenannten Saprophyten (Zentr. 
f. Bakt. Bd. 37). 

Die massiven Injektionen von Eiweisssubstanzen beim Tiere 
waren einem klinischen Studium der bei der Eiweissinjektion ein- 
tretenden Erscheinungen nicht günstig; von allen sonstigen Schwierig- 
keiten abgesehen schon darum nicht, weil die Reaktionen so schnell 
eintreten und unter Umständen in wenigen Minuten zum Tode führen, 
dass eine klinische Beobachtung schlechterdings unmöglich ist. 

Trotzdem bildet diese 1904 erschienene, viel angefeindete Arbeit, 
welche die Überempfindlichkeit als im allgemeinen gültiges Grundgesetz 
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der Immonität proklamierte« die tbeoretische Grundlage der 
weiterhin erscheinenden klinisdien Arbeiten, welche neue Krankheits- 
bilder schüfen. 

Gleichzeitig befasste sich Ton Pirquet mit Überempfind- 
lichkeitsreaktionen, deren Bedentun«: Allergie* Ton Anfang an erkannt 
ru haben, ein grosses Verdienst ron ihm darstellt. 1902 sogar schon 
erschien eine Arbeit ron ihm über Inkubation. Wer die beiderseitigen 
Arbeiten rergleioht. ersieht ans der Verschiedenheit des ganzen Auf- 
baues die absolute Unabhin^gkeit beider Forscher. Will man es 
kuri pra-isier^-p. so b:« Pirquet mehr den Lokalerscheinnngen 
und dem Mt r^'/.en, Wolff- Eisner anfangs mehr den schwereren 
rberempr.r.iilivV.keitserscheinur^n beim Tiere seine Aufinerksamkeit 
rui^^war.dt. Piese ZusaEnienfassung erhebt natürlich keinen An- 
sjnxich auf Vv\'<tÄr..r4:kt:t. Es trennen Pirquet und mich wichtige 
Pin\ku\ welche die IVurur*: der Befunde betreffen. 

Auf Grurvi viifs^r Uut ersuch ungen wurden neue klinische Krank- 
h 1 1 sf vM uu u a'< au: dir Kt>crvt:or. k^Tp-erfrenider Eiweissscbstanzen 

IViVv l'.V4 S^r;:n:krAr.k..t:s v. Pirquet und Schick», 

\ \\\^ \ l * c, li ^ Iw \V o 1 : f - E i s n e r und Urtikaria W o 1 : f - E i s n e r , 

IV\^* Uc\.^\ »:.At ou .X, Pirquet", 

IUm der Serarnktankluiv" handt-it es sich um trine gewisser- 
M\.«^NSou uat urhche-experimenteile Krankheit, weiche im 
AuHchaisN au vlie Fuiwrlcibuiii: des meist vom Pferde stammenden 
hq0^tl\o\tchej;Mnuws eauriit. deren klinisches Erscheinen bei Wieder- 
hvsuiK t**uor M^lc' ou Ir.iektivm sehr interessante, einer bestimmten 
luv;\^l tv^i<oiuie \c::^v,c.c:uri:x^a vier Keakticnssv^hatlle und Intensität 
uU\\\tNOU l^;o av.dctv Krankht.:. daS Heudt'^r. ist eine spontan 
'U»n\vt\^ude KiaukhcUx \>t*c ,e ricl.: durvh ire^issermassfu eiperi- 
o\oi\tclU^ M,^xNV,.i!^v/cu \c:.4v\;Äit ^^irvi. u::d ist a's s-:Iche das Prolo- 
l>|* \M^\o\ N^ ?!i d^hm u v.bekar.v.tt u klinischen Krank- 
Kv>n^lsMu\ d.v rsVi\irv":\i c' kc : dt s OrcAr.isiuiis gegenüber der 
r\i\\>M!c ^;j-< i\v»j* l\;\>ic:; ::. *; k,* e::txrdtr Fi^ris^sabstan;*-- 

lS> o Is^nU^u r:s»vr*v^*cd vVkv :s'vr.i\Khc:tt::. de Semmkrank- 
h.^\\ \M.vl x^^x !v,v. ./.v^ N ^ d '*^ s-/ **':ir>-^er \V.:>e k inisch studiert. 
y{\ 4 r* vi.* \i N»\u ^ ^' An,.- j:v'vc<' * :/"t k :.*>c>.tr Kt^rkheitsbildem 
»o* /' ^ \\>- vv> M Vx-' c'^ c*.^:.^.\ >s^tt r-r uct ur.d Schick, letztere 
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Das intensive Stadium der Überempfindlichkeit wirkte wieder 
befrachtend auf das Verständnis der Vorgänge bei der bakteriellen 
Infektion ein. Wie schon bemerkt, ging Wolff-Eisner bei seinen 
Untersuchungen von einer zwischen Eiweiss und bakteriellem Eiweiss 
bestehenden Analogie aus. Gegenüber nicht vermehrungsfähigem 
Eiweiss bildet die Überempfindlichkeit eine für den Körper schädliche 
Einrichtung. Pirquet und Wolff-Eisner lenkten nun die Aufmerk- 
samkeit auf die Tatsache, dass die schädliche Überempfindlichkeit 
des Körpers gegenüber nicht vermehrungsfähiger Eiweisssubstanz ein 
nur selten unter natürlichen Verhältnissen in Erscheinung tretendes 
Phänomen sei. Viel häufiger tritt die überempfindlichkeit gegenüber 
bakteriellen Infektionen in Aktion und bedeutet hier eine überaus 
zweckmässige Reaktion, da sie die Mobilmachung der bakteriolytischen 
Kräfte des Körpers (einen der wirksamen Faktoren der Infektions- 
bekämpfung) beschleunigt. 

Ich befinde mich hier wieder in einem gewissen Gegensatz zu von 
Pirquet, der (Serumkrankheit, S. 135) die Fähigkeit zur beschleu- 
nigten Reaktion als alleinige Immunitätsform bei Varizellen, Variola, 
Masern, Röteln ansieht, während ich ihr allgemeine Gültigkeit zu- 
erkenne und andererseits auch bei der bakteriolytischen Immunität 
mitwirkend annehme. In letzterem Punkte hat sich v. Pirquet in 
seinem Werke über Revakzination meiner Anschauung genähert, ver- 
anlasst durch einen von ihm selbst beigebrachten, geradezu zwingenden 
Beweis betr. das gleichzeitige Angehen der an verschiedenen Tagen 
gesetzten Vakzinationen. 

V. Pirquet teilt mir brieflich mit, dass er in einer der Aka- 
demie der Wissenschaften Wien Frühjahr 1903 eingegebenen Mit- 
teilung zu den genannten Krankheiten noch Rekurrens und wiederholte 
Injektion von Streptokokken gerechnet habe. Die Mitteilung ist mir 
nicht zugänglich gewesen — eventuell ist sie nicht gedruckt. Danach 
scheint es, als hätte Pirquet 1905 in dem Werk über Serumkrankheit 
den Kreis der für die Überempfindlichkeitsimmunität in Betracht 
kommenden Krankheiten wieder eingeschränkt, da er für die bakte- 
riellen Infektionen hier andere Verhältnisse anzunehmen scheint. 

In meiner den Gegenstand betreffenden Arbeit (Berl. kl in. Wochen- 
schrift 1907, Nr. 38) wies ich darauf hin, dass die neuentdeckte 
Pirquet sehe Kutanreaktion mit Tuberkulin ein weiteres Stück zur 
Beweisführung der Bedeutung der Überempfindlichkeit bei der Immuni- 
tät liefern würde. Das aus der Reaktion sich ergebende — nach 
meiner Ansicht — zwingende Beweismaterial ist im theoretischen 
Teil angeführt. 
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Speziell das Studiam der Semmkrankheit Teranlasste v. Pirquet, 
iD ^'leich intensiver Weise die bei der Reyakzination auftretenden 
Erscheinungen einer Analyse vom Standpunkt der Klinik und Im- 
munitätslehre zu unterziehen ^). Üie bei dieser Gelegenheit gemachten 
Beobachtungen wurden ihm die direkte Veranlassung zur kutanen An- 
wendung von Tuberkulin und der ganzen Entwickelung, welche sich 
an diese Entdeckung anschloss. Bei Revakzinationsversnchen beob- 
achtete er nämlich eine sehr merkwürdige Überempfindlichkeit der 
Haut, wie sie merkwürdigerweise ganz analog bei der Tuberkulose 
gegenüber dem Tuberkulin ebenfalls auftritt. Eine Voraussage n 
dieser Richtung wäre schon darum nicht möglich gewesen, weil z. B. 
bei der Uberempfindlichkeit des Organismus gegen Polleneiweiss die 
Uberempfindlichkeit die Haut nicht betrifft; dagegen lag es für mich 
sehr nahe, nachdem diese Uberempfindlichkeit der Haut durch einen 
so einfachen Versuch bei der Tuberkulose festgestellt war, in analoger 
Weise wie beim Heufieber die Empfindlichkeit der Konjunktiva 
gegenüber Tuberkulin festzustellen. 

Es war demnach eine direkte Übertragang der bei Revakzination 
gewonnenen Erfahrungen, als es v. Pirquet gelang, die Tuberkuün- 
reaktion gewissermassen zu lokalisieren und dadurch mit einem 
Schlage alle Nachteile zu vermeiden, die der subkutanen Tuberkulin- 
injektion anhafteten. 

[Zusatz bei der Korrektur. Da die anderen Bogen schon 
umbrochen sind, muss ich an dieser Stelle erwähnen, dass Max 
Wolff in der Sitzung der Berliner Ophtalmol. Gesellsch. vom 16. I. 
1908 erklärt hat, man solle das alte Märchen von der Schädlichkeit 
der subkutanen Tuberkulininjektionen nicht aufwärmen. Mit einem 
solchen Standpunkt ist eine Diskussion nicht möglich. Wenn er 
diese Anschauung mit der Flagge der Autorität deckt, so lassen sich 
viel zahlreichere und wohl gleichwertige Kliniker anführen, die an 
klinischem Material zu anderen Anschauungen gekommen sind. Poli- 
klinisches Material scheint mir ungeeignet, in der Frage der Sub- 
kutan- und Konjunktivaireaktion das letzte Wort zu sprechen.] 

Diese Nachteile wurden vermieden durch Einverleibung geringer 
Mengen Tuberkulin in die Haut selbst (kutan im Gegensatz zu sub- 
kutan), zwang er den Prozess, sich an Ort und Stelle in der 
Haut selbst abzuspielen ^j. Mit der bei so schwierigen Materien ge- 

») Pirquet und Schick, Die Serumkrankheit. Deuticke, Wien 1905. 

^) Die erste Kutanreaktion hat eigentlich der bekannte Dermatologe und 
Schüler NeiBsers, Elingmüller, erhalten, der der Entdecker der Kutan- 
reaktion gewesen wäre, wenn er nicht von irrigen theoretischen Voraussetzungen 
ausgegangen wäre. Er war der Ansicht, dass man die betreffenden Reaktionen 
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botenen Vorsicht erklärte ich, dass man weitere Schlüsse erst an 
der Hand eines sehr grossen Materiales ziehen dürfe, um so mehr 
als Pirquet bei der diagnostischen Verwertung seiner Hautreaktion 
beim Erwachsenen ebenfalls zur Vorsicht geraten hatte und ich noch dazu 
die Beobachtung mitteilen konnte, dass zwischen kutaner und konjunk- 
tivaler Reaktion Differenzen bestehen, deren nähere Erklärung noch 
abgewartet werden müsste. 

Wenn Oalmette, der erst im Anschlass an die Pirquet sehe Ver- 
öffentlichung — gegen Ende Mai — seine Versuche angestellt hat und als Oph- 
thalmoreaktion am 17. Juni publizierte (Acad. des sciences), meine Veröffent- 
lichung auf den 3. Juni setzt, bedeutet dies eine Annäherung an seinen 
Publikationstermin, der den Tatsachen nicht entspricht. Über Calmettes 
Tuberkulin-Test etc. haben wir an anderer Stelle gesprochen. 

C a 1 m e 1 1 e kommt das Verdienst zu, dass seine Arbeit der Me- 
thode den schnellen Eingang in die Klinik verschafft hat. Dass ich 
die Methode nicht klinisch angewandt habe und sie nicht für kli- 



nur an Individuen mit Manifestationen von Hauttuberkulose würde erhalten 
.können. Sonst hätte Klingmüller die Kutanreaktion entdecken müssen, ebenso 
wie eigentlich die Ophthalmologen die Konjunktivaireaktion. So war es 
V. Pirquet, der am 8. und 15. Mai 1907 in der Berl. med. Gesellschaft die 
Kutanreaktion in ihrer Bedeutung als Diagnosticum mitteilen konnte. 

V. Pirquet hatte mir, wie schon mehrfach erwfthnt, von seinen Befunden 
Kenntnis gegeben und ich konnte schon am 16. Mai mit Baginskj in der 
Berl. med. Gesellschaft seine Resultate bestätigen. 

Meine Arbeiten über Überempfindlichkeit und speziell meine Erfahrungen 
beim Heufieber waren für mich die Veranlassung zur konjunktivalen Anwendung 
des Tuberkulin zu diagnostischen Zwecken. Am 15. Mai verfügte ich schon über 
ein grösseres Material (über 100 Fälle), die konjunktival mit 10% Tuberkulin 
behandelt worden waren. Ich erklärte die Reaktion für spezifisch und erkannte 
ihr eine diagnostische und prognostische Bedeutung zu. 

Ich will hier kurz erklären, wieso meine Henfleberversuelie mich veran- 
lassten, sofort, nachdem ich von der Kutanreaktion erfahren, das Tuberkulin auf 
die Konjunktiva zu bringen. Im Gegensatz zu Dunbar vertrete ich die Auf- 
fassung, dass es beim Heufieber eich nicht um die Wirkung von Toxinen, sondern 
um die eines Giftes von eiweissartigem Charakter handelt. Aus den Pollen werden 
die Gifte unter der Wirkung lytischer Stoffe frei. Zum Zustandekommen von 
Heufiebererscheinuugen ist also erforderlich 

1. das Vorhandensein lytischer Stoffe, welche die Resorption durch Frei- 
machen des Giftes beschleunigen (bei allen Heufieberkranken vor- 
handen); 

2. eine Überempfindlichkeit, die, wie für alle Eiweissstoffe , auch für 
Polleneiweiss, das zur Resorption kommt, erworben wird. Die Über- 
empfindlichkeit ist bei den einzelnen Pollenempfindlichen quantitativ 
verschieden. 

Diese Auffassung des Heufiebers ermöglichte in direkter 
Übertragung die Konjunktivaireaktion mit Tuberkulin. 
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nische Zwecke empfohlen habe, ist eine völlig unhaltbare Behaoptung 
(cf« Petit, S. 16;. Wolff-Eisner d^larait da recte ä ce moment, 
ne rien ponvoir affinner au sujet de sa valear diagnostiqne, n'ayant 
pas encore exp^rimente cette methode. Der zweite Teil des Satzes 
ist absoint falsch, der erste entstellt. Eine noch viel falschere 
Darstellnng der Tatsachen hat Citron in der Sitzung der Berl. ophth. 
GeselUchaft v. 16. 1. 08 gegeben. Ich verweise auf den Sitzungsbericht 
in der Berl. klin. Wochenschr. 1908 und mein Schlusswort im Ver. 
f. inn. Med. Jan. 1908. 

Calmette hat seine Versuche angestellt, nachdem er die Pir- 
({uetschen Resultate gelesen hatte [aussitöt qu'il eüt connaissance 
de hon (Pirquet) preroier travail]. Da ich die Konjunktivaireaktion 
an demselben Ort, wie Pirquet die Kutanreaktion, publiziert habe, 
liätte Calmette von der Methode Kenntnis haben müssen, genau 
wie Vallee, der ebenfalls am gleichen Tage in der Acad. des sciences 
zu Paris über die Anwendung der Konjunktivaireaktion bei Rindern, 
wenn auch ablehnend, berichtete. 

Calmette hat nach seiner Angabe die Ophthalmoreaktion un- 
abhängig von mir gefunden; auch dann kommt mir die unbedingte 
Priorität und zum mindesten Gleichberechtigung mit Calmette zu, 
ganz abgesehen von meinem Anteil an dem Ausbau der Reaktion in 
praktischer und theoretischer Beziehung. 



Ausblick. 

Die Tatsache, dass ein grosser Teil der Gesunden auf Tuber- 
kulin reagiert, d. h. nach unseren Anschauungen eine Überempfind- 
lichkeit gegen Tuberkelbazillenderivate zeigt, die bei einer Reinfektion 
die Bekämpfung der Neuinfektion erleichtert, gibt uns Veranlassung, 
die Massnahmen, die zur Tuberkuloseprophylaxe getroffen 
worden sind, einer kritischen Betrachtung zu unterziehen. Die mo- 
derne Tuberkuloseprophylaxe beruht in dem Bestreben, durch Fern- 
halten der Tuberkelbazillen möglichst das Zustandekommen einer 
Infektion zu verhindern. Daneben gehen die Bestrebungen auf aktive 
und passive Immunisierung und auf möglichste Eliminierung der Er- 
krankton zur Erzielung einer tuberkulosefreien Rasse durch Zucht- 
wahl, t'bor die aktive und passive Immunisierung können wir hier 
kurz hinweggehen, denn die Versuche haben bislier zu keinen erheb- 
lichen Erfolgen geführt (s. Eber, 71). Naturforschervers., ref. intern. 
Zontnilbl, f. Tuberk. 1907, S. 115). Eine Zuchtwahl kommt beim 
Menschen durch das Aussterben von tuberkulösen Familien von selbst 



ä 
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zustande, wenn auch sehr partiell. Bei der Viehzucht haben sich 
derartige Bestrebungen in grösserem Umfange durchführen lassen. 
So bleiben für die Menschen -Prophylaxe allein, wie ich schon 
eben erwähnt, die Bestrebungen zur Verminderung der Infektions- 
gelegenheit. Man sucht dieses Ziel zu erreichen durch Auffangen 
des Sputums und durch hygienische Belehrung in den Heilstätten 
und Krankenhäusern, wie der Kranke mit seinem Sputum umgehen 
soll etc. Es ist nicht zu leugnen, dass auf diese Weise manches Gute 
bewirkt worden ist, da manche von den Kranken so massenhaft 
Bazillen ausscheiden, dass selbst der Widerstandsfähigste einer solchen 
Infektion nicht gewachsen sein würde, und in diesem Sinn ist das 
jüngst erfolgte Verbot des Ausspeiens in Warteräumen , Eisenbahn- 
wagen etc. und überhaupt an öffentlichen Orten zu begrüssen. Ja, 
es wäre zu wünschen, dass noch viel mehr als jetzt das Speien in 
öffentlichen Bäumen und Wohnungen verboten wird. Ich hebe dies 
ausdrücklich hervor, damit man nicht annimmt, ich wollte mich gegen 
diese hygienischen Grundsätze wenden, weil ich gleich Bede'nken da- 
gegen anführen will, ob man die Yermmderung der Tuberkulose, die 
in den letzten Jahren beobachtet worden ist, auf Rechnung dieser 
Massnahmen zu setzen hat. Denn wenn wir sehen, dass die Immu- 
nität des Menschen, d. h. das Freisein von aktiver progredienter 
Tuberkulose bei den meisten Menschen auf einer vermehrten Reak- 
tionsfähigkeit, d. h. auf einer Überempfindlichkeit beruht, erworben 
durch Überwinden einer Infektion mit Tuberkelbazillen, so will es 
uns scheinen, als wenn das Fehlen dieses Zusammentreffens mit 
Tuberkelbazillen einen Menschenschlag heranzüchten würde, der beim 
Zusammentreffen mit Tuberkelbazillen sofort erkrankt. Analoge Er- 
fahrungen sind von den Veterinärmedizinen! bei seuchefreien Tier- 
stämmen häufig gemacht worden und auch bei Menschen liegen der- 
artige Erfahrungen vor. Man könnte die Masern auf den Faröern 
anführen. Wir wollen uns jedoch hier auf die Tuberkulose be- 
schränken. Der Neger z. B. ist, da er mit Tuberkelbazillen in Afrika nicht 
zusammentrifft, in seiner Heimat tuberkulosefrei, zeigt dagegen in 
anderen Erdteilen eine ausserordentliche Neigung, an Tuberkulose 
zu erkranken. Wie Ziemann, einer der besten Kenner Afrikas 
mir bestätigte, liegt der Grund dieser Erscheinung tatsächlich darin, 
dass der Neger in Afrika mit Tuberkelbazillen nicht in Berührung 
kommt. Ziemann hat in Afrika auch nie Rindertuberkulose beob- 
achtet, und im ganzen nur einen Fall von Hühnertuberkulose, und 
umgekehrt hat er gesehen, wie auch in Afrika Neger sofort an Tuber- 
kulose erkranken, sowie sie Gel^enheit haben, in der Umgebung eines 
tuberkulösen Europäers lebend, Tuberkelbazillen in sich aufzunehmen. 
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So berechtigt die hygienischen Massnahmen zar Beseitigung des 
mit Tuberkolbazillen reich durchsetzten Sputums sind, so bleiben doch 
noch fllr jodt^n Kulturmenschen genug Gelegenheiten, mit Tuberkel- 
l)azillon zusnmmen/.utreftVn, diese eventuell zu überwinden und mit 
dor (^l)on»m|)tindlichkeit eine relative Immunität gegen Tuber- 
kuloHO zu erworben. Wenn wir so sehen, dass zahllose Menschen 
latente Ilenlo haben, die im Falle ungünstiger Lebensbedingungen 
aktiv werden können, und wenn wir sehen, dass das Überwinden 
einer Infektion mit Tuberkelbazillen nur unter günstigen äusseren 
Verhiiltnis>on erfolgt, so werden wir, ohne die hygienischen Mass- 
nahuuMi /ur N'erniinderung der Infektionsgefahr gering zu schätzen, 
OS tluoh für besonders wichtig halten, zur Bekämpfung und Eindäm- 
mung clor Tuberkulose als Volkskrankheit, hygienische Lebensbe- 
dinjjungon zu schatVen: gute Luft, gutes Essen, gute Wohnung. Vor 
«lleni wonlen wir die Hygiene der Arbeit immer weiter auszubauen haben, 
w»e dios y,\ dio auf dem Boden der Praxis stehenden Hygieniker schon 
|{»njio imVanipf gegen die Tuberkulose gefordert haben. Von allen diesen 
hNmetw^chtMi Trobleuien ist relativ am leichtesten und durchgreifend- 
ston dor oiuo Kaktor, die Erniihrungsfrage zu regeln. Der Frage der 
\olkMM!\:0\ning erkenne ich eine Hauptrolle in dem Kampf gegen 
dio TulMMkuK^so /.u. l>a die Frage unter den gegenwärtigen Verhält- 
in^^o!\ in Poutsohland nebten einor hygienischen auch eine politische 
ist, l>o>inil^io loh ntioh an dieser Stolle mit diesem Hinweis. 

|\s wud dor bekannte Au>spruoh von (i rancher auch vom wissen- 
jtohjUVuhon Statulpunkt aus verständlich. «Ein iodes Land bekämpft 
die Tuboikuloso nach seiner Art, IVntsohland mit Sanatorien. Eng- 
kn\d \\\\\ Boot>to;^k und Ttnnis: ich /iihe dio englische Methovle vor, 
vM^ \>t an»;onoSn\or und wriks.uuor.* /it. nach der Deutschen med. 
WovleuMbr. Nr Ai\ 10.^7: Schober, rari>t-r Britf. 



D«o Motlu^don iio>tuton lo^livh ^o^ittn Ai;>Mi».k auch in wissen- 
v^^InTtU^^oi r^o uVa;r,j;, Knv.gt^ dor *iohrcsten thtvretisoben Fragen, 
\\tU\o d\uvh du^>o l r.:o^noh;;ri:on av.ct:04:t >M:rvirn. h.<brn wir in 
d^^MMn Wo^ko so'Ust Ular.di'.t, \ ^^v, t.r.?r ^v.i>:ärjdjrn Losung 
d^^^^o^ ^tv^. on,o ki>\'!^to b.v'rr ko ::t Kt ie >r:r., »i:r we:toi>* Fc^rschurg 
MU>1 ^u^x h U)>onxa)t<iO Av/sxV/..;vso t: r^itr. A'.»rr n.it d:t-st-n Pro- 
Momou, dor.n Iv^rnv .r.\,: iv^r .v\:;:\c: ^r.rvit\ ift d::rc':.ius nicht 
o> V, h , \ r tu >x ,, > d ; v^^ K ;\'A : : , r. .s :i v ^.sst V.SO ' s'': . . S: . t r Rt : r.. ch : -jng, vor 
;i:lon^ dur.h K,M'.r.r»i x,s rr, ,s-co /oi KsT: h-.r.irr Stre^Tfrairea 
tvu\^»on >xi»i NN .V b««v;^nv^ ; "-. ^r. *v:M.r. A,:<' ,;k c:e FrÄA?e der 
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angaben angewiesen sind, da uns selbst Kinder- resp. Säuglingsmaterial 
zur Anstellung der Reaktion fehlte^). 

Nach den Sektionen von Kindern neigte sich die Frage nach 
dem Vorkommen der kongenitalen Tuberkuloseinfektion zu Ungunsten 
von Baumgarten und selbst Friedrich Franz Friedmann 
konnte nur die Möglichkeit eines Vorkommens von kongenitaler 
Tuberkuloseinfektion unter ganz speziellen experimentellen Verhält- 
nissen erweisen. Die Ergebnisse der Reaktion beenden wohl die Streit- 
frage, indem sie zeigen, dass für praktische Zwecke das Vorkommen 
einer kongenitalen Infektion vollkommen zu leugnen ist. 

Prouff, Bue, Sonneville (Petit, S. 75) haben zusammen 57 
Neugeborene untersucht und niemals positive Konjunktivaireaktion 
b^ommen, obwohl 15 von den Müttern positive Reaktion gezeigt 
hatten. _ 

Interessante Streiflichter werfen die Befunde mit der Reaktion 
femer auf die bekannte und viel umstrittene B eh ringsche Theorie, 
welche besagt, dass im Säuglingsalter Tuberkelbazillen durch den für 
Bazillen durchgängigen Darm des Säuglings aufgenommen werden und 
nach jahrelangem Latentsein zum Ausbruch von Tuberkulose und 
Schwindsucht führen. Diese aufsehenerregende Theorie hatte klinisch 
durchaus kein gesichertes Fundament, denn es hat sich in keiner 
Weise nachweisen lassen, dass Kinder, die w^ährend des Säuglings- 
alters sicher keine Tuberkelbazillen in der Nahrung aufgenommen 
hatten, weil sie mit Muttermilch (von gesunden Müttern) oder mit 
abgekochter Kuhmilch ernährt worden waren, irgendwelche erheblichen 
Differenzen gegenüber anders ernährten Kindern aufwiesen. Dieser 
Theorie gegenüber beweist der Ausfall der Reaktion, dass eine Tuber- 
kulose, auch eine latente, im Sänglingsalter im allgemeinen nicht 
erworben wird und zeigt die Richtigkeit der Ansicht der Pädiater, 
dass die Tuberkulose, die im Kindesalter erworben wird, stets zum 
Tode und nie zur Latenz führt. 

Umgekehrt hat die Reaktion faber die Richtigkeit der Behring- 
schen Anschauung gezeigt, dass in einer von uns kaum geahnt grossen 
Zahl von Individuen Tuberkulose latent vorhanden ist (ermöglicht 
wurde diese Feststellung durch eine nur latente Herde anzeigende 
Form der Reaktion, cf. die früheren Ausführungen). 

Nach den bekannten Sektionsergebnissen hätten uns diese Tat- 
sachen eigentlich nicht so unvorbereitet treffen dürfen, aber man 

1) Herr Dr. Julias Ritter stellt auf meine Veranlassung an seinem Säug- 
lingsheim Vei-suche gleichzeitig mit kutaner und konjunktivaler Impfung an und 
wird demnächst wohl darüber berichten. 
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unterschätze nicht den Unterschied des Eindrucks, ob man alte, 
tuberkulöse Herde bei Sektionen findet, oder ob wir latente Herde 
beim Lebenden nnd für völlig gesund Gehaltenen eventuell bei uns 
selbst auffinden. Nur der klinische Nachweis latenter Tuberkulose 
beim Lebenden, nicht das Sektionsergebnis findet klinische Beachtung. 

Die Reaktion wird es vielleicht gestatten, die Frage nach der 
Differenz zwischen boviner und humaner Tuberkulose in gewissem 
Sinne zu entscheiden, wenn auch wahrscheinlich nur unter Benutzung 
genauester kurvenmässiger Aufzeichnung der Befunde, da voraussicht- 
lich beide Bakterienarten gemeinsame Bestandteile haben werden 
(cf. Detre und Levy, Orvosi Hetilap 07, Nr. 46), so dass humane 
Tuberkulose auf bovines Tuberkulin und umgekehrt Reaktion zeigen. 
Wenn es gelingt, unter Benutzung unserer Kurvenmethode humane 
und bovine Tuberkulose zu unterscheiden, so würde die Reaktion ge- 
statten, über Zahl und Art boviner Infektion ein grösseres Material 
zu gewinnen und speziell die Frage zu entscheiden, wie oft Infektion 
mit boviner Tuberkulose durch Genuss nicht abgekochter Kuhmilch 
zustande kommt, (cf. auch den Abschnitt über die differenzierende 
Kutan-Reaktion.) 

Wir sehen so, dass die Benutzung der Reaktion eine reiche 
wissenschaftliche Ausbeute gibt und noch mehr verspricht; an die 
Lösung dieser wissenschaftlichen Fragen sind praktische Ergebnisse 
direkt oder indirekt geknüpft. Eine noch reichere Ausbeute ergibt 
die Übertragung der Reaktionen in die Praxis. Zunächst bringt uns 
die Reaktion eine grosse goldene Lehre, welche vom Standpunkt des 
Arztes und Nationalökonomen gar nicht genug beherzigt werden kann : 
die sogenannten Disponierten und Empfänglichen sind in Wirk- 
lichkeit schon tuberkulös, sind Individuen, die mit einer tuberkulösen 
Infektion einen Kampf führen. Es lässt sich in deutsch kaum so 
packend wiedergeben, wie in der Calmette- Petit sehen Fassung 
;,Les predisposes sont des tuberculeux et non des tuberculisables ; 
Calmette gibt (Petit, S. 120) eine begeisterte Schilderung der 
Wirkung der allgemein angewandten Methode der lokalen Tuberkulin- 
reaktion; diese erweckt ein zu verlockendes Bild, als dass ich mirs 
versagen könnte, den Passus hier wiederzugeben: 

^On comprend tout de suite Tintöret qu'offre une methode aussi 
simple et aussi süre pour depister la contagion tuberculeuse dans 
les familles. 

Actuellement, lorsqu'un medecin est appele k donner ses soins 
a un malade, ä quelque classe sociale que ce dernier appartienne, 
s'il reste entoure des siens, il est extremement difticile, pour ne pas 
dire impossible, d'eviter 'k son entourage toutes les oecasions de 
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contagion. Tot ou tard, celle-ci, quoi qu^on fasse, trouverait ä s'exer- 
cer, soit par le linge, soit par les particules salivaires ^mises pen- 
dant la touz, soit par les mains oa par les aliments souilles de 
bacilles. 

Les enfants y sont plus particali^rement exposes a cause de lenr 
insouciance et de leur ignorance du daoger. Comment reconnaitre 
chez eox le debut d'une infection qui peut rester latente pendant 
des ann^es, ou qui ne s^aggravera bientöt qu'ä la faveur de r^infeo 
tions successives et multiples? 

Sans doute, dans quelques cas, gräce ä une surveillan^e streite 
et a Temploi jndicieux de la methode d'auscultation fine de Grancher 
on r^ussira a saisir les premi^res manifestations apparentes du mal. 
Mais les desordres organiques seront aiors trop souvant irreme- 

diables. 

L^ophtalmo-r^action , p^riodiquement essayee sur chacun des 
membres de la famille, peut trouver ici son application la plus utile 
peut-^tre et la plus feconde. Elle donne au medecin le moyen de 
s^eclairer; eile lui fournit le meilleur des arguments pour exiger, 
soit risolement du malade, soit, lorsqu'il en est temps encore, Ten- 
voi k la campagne ou le placement en Sanatorium de ceux des siens 
qu'il a d6jä contamines. 

Tous ceux d'entre nous qui s'occupent de lutte sociale antituber- 
culeuse sentent, combien la nouvelle m^thode de diagnostic pr^coce 
dont il s'agit, va leur etre pr^cieuse pour selectionner ces enfants, 
n^s de parents tuberculeux, mais encore sains eux-m^mes, qu'il est 
si urgent de soustraire ä la contagion, en les pla(;ant a la campagne 
chez les paysans indemnes de toute tare ! rophtalmoröaction fournira, 
ä cette Oeuvre admirable fondee par le regrette (xrancher, ce qui 
lui manquait : eile lui permettra d'afiirmer la non-existence de lesions 
tuberculeuses chez ses pupilles. Elle permettra aussi de diriger tout 
de suite vers les Sanatoriums marins ou vers Tetablissement d'Ormes- 
son les jeunes enfants chez lesquels eile aura revele Texistence de 
lesions latentes ou insoupgonnees cliniquement. On comprend sans 
peine Timmense benefice social qui r^sultera forcement de la promp- 
titude avec laquelle des soins edaires les entoureront!^ 

Auch diese ausschweifend erscheinenden Hoffnungen werden in 
Erfüllung gehen, sowie der Menschheit die zur Bekämpfung der 
Tuberkulose genügenden Geldmittel zur Verfügung stehen werden. 
Die richtige Deutung der Reaktion gibt uns die Mög- 
lichkeit zu einer Frühdiagnose in einem früher nicht 
geahnten Umfange, und damit auch die Möglichkeit 
zu früher nicht geahnten Heilerfolgen. Es wird heute 
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kaum diskutiert, dass die Heilung der Tuberkulose von der Früh- 
diagnose der Erkrankung abhängt, und dass die Heilstättenresultate 
darum so relativ unbefriedigende sind, weil offene Tuberkulosen, 
angezeigt durch das Erscheinen der Tuberkelbazillen im Sputum, 
nur in den seltensten Fällen zur Heilung gelangen können. Anderer- 
unterliegt es keinem Zweifel, dass die Heilstätten bei richtiger 
Verwendung derselben noch grossen Nutzen für die Bekämpfung der 
Tuberkulose stiften werden. Man muss sich nur entschliessen können, 
die positiv Reagierenden auch dann in Heilstätten zu verbringen, 
wenn sie keinerlei klinische Erscheinungen aufweisen. Die spezifische 
Reaktion zeigt das Vorhandensein von Tuberkulose im Körper an, 
deren Heilung mit einer an Sicherheit grenzenden Wahrscheinlich- 
keit zu erwarten steht, wenn das betreffende Individuum unter 
günstige äussere Bedingungen gebracht wird. 

Schon heute wird fast jeder Krankenhauspatient der Untersuchung 
mit den Lokalreaktionen unterworfen. Es wird voraussichtlich die Zeit 
kommen, wo die Reaktion den Menschen aufseinem Lebenswege begleitet. 
In der Schule wird die Isolierung der Reagierenden und das Verbringen 
dieser in Waldschulen und Heilstätten und vor allem in Seehospize 
die Verbreitung der Tuberkulose in der Schule unterbinden. In der 
Gewerbehygiene wird sie eine Rolle spielen und beim Militär bei der 
Rekruteneinstellung wichtige Aufschlüsse über die Tuberkulosever- 
breitung im Volke geben und verhindern, wie es jetzt geschieht, dass 
trotz guter klinischer Untersuchung Tuberkulöse ins Heer und die 
Marine eingestellt werden. Auf diese Weise wird sich eine weitere 
Einschränkung der Tuberkulose im Heere erzielen lassen, wie sie 
durch die bisherigen Massnahmen schon angebahnt ist. Die erneute 
Anstellung der Reaktion bei der Entlassung der Soldaten wird darüber 
Aufschluss geben, ob bei dem so gesiebten Material während der 
Militärdienstzeit überhaupt Tuberkulose entstanden ist. 

Die grossartige railitärärztliche Organisation, die schon oft, wie 
Schjerning auf dem letzten Hygienekongress in seiner Begrüssungs- 
anspache hervorhob, für die Zwecke der Seuchenbekämpfung ver- 
wandt worden ist, wird in grossartiger Weise für die Tuberkulose- 
bekämpfung nutzbar gemacht werden können, einfach dadurch, dass 
die Ergebnisse der Reaktion und der klinische Befund an Zivil- 
behörden und Krankenkassen weitergegeben wird, wie es für den 
klinischen Befund Pannwitz vor kurzer Zeit auf der IV. Konferenz 
der Tuberkuloseärzte zu Berlin angeregt hat. 

Es werden gegen die Anwendung der Reaktionen Bedenken 
geltend gemacht, es würde durch die zu empfindlichen Kutan- 
reaktionen eine Tuberkulosefurcht bei jedem Schnupfen usw. aus- 
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gelost werden und die Hypochondrie furchtbare Blüten trei- 
ben. Bedauerlicherweise sind derartige Ausführungen sogar in die 
Tagespresse übergegangen und unwidersprochen geblieben, da ich die 
Tagespresse nicht für den geeigneten Platz hielt, um über wissen- 
schaftliche Streitfragen zu diskutieren. 

Ich halte diese Bedenken für absolut nicht stichhaltig, da man 
mit derselben Begründung die Unterdrückung der Nägeli sehen 
Statistik über die Verbreitung der Tuberkulose fordern könnte. Wenn 
es bekannt wird, dass die Mehrzahl der Menschen eine tuberkulöse 
Infektion erfolgreich bestanden hat, so ist diese Erkenntnis durch- 
aus nicht geeignet, Tuberkulosefurcht zu erregen, sondern vielmehr 
den Vorteil hygienischer Massnahmen in das rechte Licht zu setzen. 

Blümel und Clarus erwidern auf diese Befürchtungen, dass 
sie auf die Konjunktivaireaktion schon absolut nicht zutrifft, da diese 
nicht empfindlicher als die Methode der subkutanen Injektion ist. 
Es will ihnen ausserdem scheinen, als ob zurzeit im Publikum — in 
Ärzte- wie in Laienkreisen — der Lungentuberkulose gegenüber ein 
Optimismus Platz gegriffen hat, von dem sie als Heilstättenärzte (in 
Görbersdorf) zahlreiche Beispiele anführen könnten, und der min- 
destens ebenso verhängnisvoll ist als der ehemals herrschende Pessi- 
mismus, als man noch in jedem Lungenkranken einen Todeskandi- 
daten sah. 

Von der Wichtigkeit der Anstellung der Reaktionen für Lebens- 
versicherungen bei ihrer diagnostischen und prognostischen Bedeutung 
will ich nicht weiter sprechen, da der Zusammenhang zu klar auf 
der Hand liegt. 

Wertvoll dagegen wird die Reaktion für die gewichtigste Frage 
der Gefängnishygiene, für die Gefängnistuberkulose, werden. Das 
bekannte, so überaus zahlreiche Erkranken an Tuberkulose im Ge- 
fängnis war bisher fast unerklärlich, da eine Infektion mit Tuberkel- 
bazillen im Gefängnis selbst kaum anzunehmen ist. Nach unseren 
Befunden über das unvermutet häufige Vorkommen latenter Tuber- 
kulosen wird die Gefängnistuberkulose ohne weiteres verständ- 
lich. Unter dem Einfluss der Gemütsdepression ist eine latente 
Tuberkulose wieder aufgeflammt und akut geworden. Es wäre wichtig, 
wenn Gefängnisärzte an Gefangenen bei der Einlieferung und dann 
in halbjährlichen Abständen die Reaktion anstellten. Der Beweis der 
Richtigkeit unserer Vermutungen würde durch diese Untersuchung 
überaus schlagend erbracht werden und die Wichtigkeit des Einflusses 
äusserer Verhältnisse auf den Verlauf der Tuberkulose bewiesen werden. 
Es würde dies voraussichtlich zu einer Verbesserung der Gefängnib- 

B«itrSgc zur Klinik der Tuberkulose. Bd. IX. H. 1. 10 
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Hygiene führen, ron der man oft giaabt, dass des Guten jetzt schon 
zuviel getan nei. 



Die klinischen frühdiagnostisehen Methoden. 

Die Sptttumuntersuchufls. 

Seit Koch 1882 den Taberkelbazillus gefanden hat, war der 
NttchweiH von Tnberkelbazillen im Sputum nicht nur bei der Sputam- 
unterHuchnng, sondc^m überhaupt bei der Untersuchung auf inzipiente 
Lungentuberkulose das Wichtigste. Dass der Tuberkelbazillus diese 
Holle wieder eingebüsst hat, weil sein Vorhandensein nicht in der 
Lage iHt, die ganz inzipienten Prozesse anzuzeigen, haben wir schon 
erwähnt. 

Rollo den Tuberkelbazillus bei der Frühdiagnose. Die 

Wichtigkeit der Tuberkelbazillen bei der Frühdiagnose der Tuber- 
kuloHo iHt gingen wärtig ro in den Hintergrund getreten, dass es 
orforderlich erscheint, als Reaktion gegen die Unterschätzung, 
auf die aussorordentlich Bedeutung des Tuberkelbazillus auch für 
die FrUhdIagnoHe hinzuweisen und auf jene Fälle die Aufmerk- 
sainkoit zu lenken, üb('T die jeder mit grösserem Material Arbeitende 
vnrfilgt, in denen sich Tuberkelbazillen fanden, obwohl trotz aller 
Himiühungen die physikalische Untersuchung kein sicheres Resul- 
tat gestattete, ganz abgesehen von den zahllosen Allgemeinprak- 
tikorn, die bei ihrer grossen Arbeitslast und Beschäftigung mit 
chirui'gischen und gynäkologischen Dingen die feinsten Perkussions- 
niethoden niclit mit der Meisterschaft beherrschen, und für welche 
das Auftindon von Tuberkelbazillen immer eine wichtige Ergänzung 
ihrer sonstigen Diagnostik bilden wird, auf welche übrigens nicht 
einmal der Krtinder der Spitzenperkussion verzichten möchte. 

Methodik. Man hielt die Säurefestigkeit lange Zeit für ein abso- 
lutes Charakteristikum der Tuberkelbazillen. Es kann diese Anschauung 
\\\c\\i mehr aufrecht erhalten werden, seitdem man zahllose andere 
säurefeste Bakterien (Uabino witsch D. m. W. 1900 Nr. 16) kennen 
gelernt hat» die sich unter Umständen sogar in der Lunge vorfinden 
können« z. B. nach A. Fränkel (Lunnenkrankheiten), Milchnern, a. 
in Invnchiektatischen Kavernen: jedoch scheint dieser Befund so selten 
KU sein, dass er praktisch nicht in Betracht kommt. Betrefis der Technik 
eu^ptehle ich die Baumgarten sehe Methode und halle die Gabbet- 
sche nicht für ebenso zweckmässig, weil sich die Entfernung nicht kon- 
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troUieren lässt, und weil sich bei der Baum gar tenschen durch die 
2^/0 ige Salzsäurealkoholentfärbung ein Teil der säurefesten Bak- 
terien (Smegma) (A. Pappen beim, Berl. kl. W. 1898, Nr. 37) von 
den Tuberkelbazilien differenzieren lässt. 

FarbmSstung nach Krönig. Von Krön ig ist neuerdings (Mediz. 
Klinik 1907 Nr. 24, Deutsche Klinik 1907) eine Methode zur Sputum- 
färbung angegeben, die er als maximale Färbung und Farbmästung be- 
zeichnet. Sie besteht darin, dass das Karbolfuchsin nicht nur bis zum 
Dampfen erwärmt, sondern genau wie bei der Sporenfärbung mehrfach 
aufgekocht wird. Er empfiehlt dazu einen besonderen Apparat, in dem das 
Aufkochen vollzogen wird, doch lässt sich die Färbung für denjenigen, 
der mit ihr Versuche machen will, bequem in Uhrschälchen vornehmen. 
Das Resultat ist ein etwas dickeres Bild von den Tuberkelbazillen : das 
Hauptziel, die Säureresistenz zu vermehren, wird bei den Tuberkel- 
bazillen durch das Verfahren nicht erreicht, ebensowenig wie bei dem 
gleichen Vorgehen der Sporenfärbung; die Säureresistenz der Sporen 
bleibt trotz maximaler Färbung, häufig eine ziemlich geringe. Wem 
die Dünnheit der Tuberkel bazillen infolge seiner Augen Schwierig- 
keiten bereitet, möge immerhin die Methode als eine willkommene 
Bereicherung der sonstigen ansehen. 

Makroskopierteller nach Krönig. Unbedingt schliesse ich mich 
der Empfehlung des sogenannten Makroskopiertellers von Krönig 
an (S. 619 der deutschen Klinik I. c); er besteht aus einer Glas- 
schale, die in drei Sektoren von verschiedener Durchsichtigkeit 
geteilt ist (Schwarz, Milchglas, Glasfarbe) und von einem Spiegel, 
ähnlich wie bei einem Mikroskop, von unten her beleuchtet wird. 
Dieser Teller erleichtert ausserordentlich das Aufsuchen der Teile in 
dem Sputum, in dem man Tuberkelbazillen vermuten kann. 

Wichtig ist noch zu wissen, wie man sich bei fehlendem Sputum 
geeignetes Material zur Untersuchung auf Tuberkelbazillen verschafft. 
Stick er, Zentrbl. f. kl. M. 1891. Nr. 3, hat empfohlen, zur künst- 
lichen Erzeugung eines Katarrhs mehrere Tage 0,2 g Jodkali zu 
verabreichen. A. Fränkel hat von dem Vorgehen keinen beson- 
deren Erfolg gesehen ; K r ö n i g hält die Methode für nicht unge- 
fährlich, sondern erzeugt durch Morphiumdosen eine Sekretstauung 
über Nacht und auskultiert dann am frühen Morgen. Er gewiimt 
auf diese Weise häufig ein bazillenhaltiges Sputum. 

Michaelides und Much haben in Brauers Beitr. 1907, 
Bd. 8, H. 1 und H. 2 mitgeteilt, dass eine färberische Varietät des 
Tuberkelbazillus vorkommt, die sich nur durch eine modifizierte Gram- 
färbung darstellen lässt. Diese Abart des Tuberkelbazillus unterscheidet 
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schon nacli 14 Tagen in der Lage ist, unter Umständen eine defi- 
nitive Entscheidung durch Exstirpation der regionären Drüsen und 
Untersuchung auf Tuberkelbazillen zu treffen. Durch diese Verkürzung 
der bis zur Sicherung der Diagnose verstreichenden Zeit würde der 
Tierversuch naturgemäss ausserordentlich an Bedeutung gewinnen. 
Gleich günstige Resultate hatten andere Autoren (cf. Joannovics 
und Kapsammer, Berl. kl. W. 1907. Nr. 45, Weber, Med. Ges. 
in Giessen, Ref. D. med. W. 1907. Nr. 47. S. 1976.) 

Erwähnt sei die Methode von Marmoreck, der beobachtete, 
dass die Injektion von Tuberkulin kurze Zeit nach der Injektion von 
tuberkulösem Material eine sehr erhebliche Temperatursteigerung her- 
vorruft (cf. theoret. Teil). 

Lymphozytensputa und ihre Bedeutung für die Frühdiagnose. 
Vor kurzem (Verein für innere Med. 4. November 1907) habe ich 
die Aufmerksamkeit auf einen bisher unbekannten, sehr merkwürdigen 
Sputumbefund gelenkt: Auf das Vorkommen von Lymphozytensputis 
und deren Bedeutung für die Frühdiagnose der Tuberkulose. Der 
Befund hat um so grösseres Aufsehen erregt, als er eigentlich so 
ausserordentlich leicht zu erheben war und E. Klebs erklärte, er 
müsste offen gestehen, er hätte bisher nicht darauf geachtet, aber 
es fiele ihm wie Schuppen von den Augen, und er glaubte, dass ich 
recht hätte. Ebenso hat Fritz Koch in seinem Referat in der 
Münch. med. Wochenschr., der als langjähriger Assistent in der 
Lungenpoliklinik genügend Gelegenheit zur Beobachtung von Sputum 
gehabt hat, ausgesprochen, die Sputa, die ich demonstriert hätte, wären 
die, von denen er und seine Kollegen immer erklärt hätten, es müssten 
Tuberkelbazillen drin sein, nur hätten sie nicht gewusst, welche Begrün- 
dung sie für diese instinktive Anschauung geltend machen könnten. Es 
handelt sich darum, dass Lymphozyten in einer auflfällig grossen Anzahl 
bei beginnender und auch noch bei fortgeschrittener Lungentuber- 
kulose vorkommen. Die Lymphozyten machen unter Umständen 
33 — 90 Vo sämtlicher Sputumzellen aus und, wenn man die Epithelien, 
deren Hineingelangen ins Sputum durch Abschilferung (Desquammation) 
ja bekannt ist, und denen eine ganz andere Bedeutung zukommt, als 
den aus der Gefässbahn emigrierenden Leukozyten und Lymphozyten, 
so wird hierdurch die Prozentzahl der Lymphozyten eine noch viel 
grössere. Dieser Befund und seine Häufigkeit ist etwas sehr Auf- 
fälliges, besonders wenn man sich vorstellt, wie ausserordentlich das 
aus dem tuberkulösen Herd stammende Sputum durch Nasen- und 
Rachensekret und durch Sekret aus den einfach katarrhalisch er- 
krankten, nicht tuberkulösen Lungenabschnitten verunreinigt wird. 

Diese Lymphozytensputa finden sich nun bei klinisch suspekten 
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Füllen mit inzipit-ntt^r Tubt-rkalose ohne Tnberkelbazillen, in Fällen 
mit Tf reinzf Itrn Tulv rkr.b:izil!t-n and haofi; zagleicL mit sehr zahlreichen 
Tiibt-rkrlbarillrn. Kt s^ >:it angeführten Fälle sind diejenigen, aus denen 
man t :!ien ZusAmmt r.h^.g der Lympbözyten mit den Tnberkelbazillen 
K*wei>^ n kü'.r. : nichd^ a dies^-r Zusammenhang nun einmal bewiesen 
ist* wiri der Ih :':;:: 1 dij^r:: "Stisch wichtig auch für die Fälle, in denen 
Tx;K rkr ^Ku' -r n iisrh r.::ht r.aclgfwi^s<n sind, in denen der Befund 
alsK^ ar.>vl'- i' t::! ein Frühsrmptom der Tuberkulose darstellt. 
1^1-» Ivtvib.; ^tt•: s:: d r.j^oh m^in^-r Autfassung direkt ein Hinweis 
auf \or"A' .: * r vv>r auf rrst spliter ins Sputum kommende Tuberkel- 
•\i:* -. ". ^» Arvivh ^:t dtr iitOL^gi:' aus bestimmten Formationen 
.US \\^r>.*' it '.s. n Kstitumttr Sto5f t-rschlitsst. Tatsächlich ist es 
v,vr >»-'.Aor\.!: g^ iv.gvu, iü LTmiho/yttiisputis nach sehr langem 
S>iv*'\v. vivvh "vh \»:rt:Mt*:t Tiibw rkt 1ha/ iilt-n zu finden, zu dem langen 
Siu'^ •». vriTvh oe Lvr? V.O'vt^r.natur drs Sputums veranlasst. 

Av,:^A g *^:. o..i^s auoh Ki progrtsstii FälK*n die Lymphozyten 

' IV. ^'^ .r so ^-A«-. V. 7..A\\ v\»n FalKn in so hohem Prozentsatz 

uv-.v. t'.iv. Uvitrkt, v!..ss es in den progressen Fällen meist 

u V '* ; M x.*v t\ vt' ^!i g^N^v.;'.ren ist, und dass die Bakterien der 

M'x. !» » !, v'/" St." rrv\iu:itri:i. die nicht wie die Gifte der Tu- 

tvivvl'M - ". ^* .t ^*« e 1 Mv.i hv^.'xtiu, S'Uidern auf die Ltukozyten positiv 

In dvt P>\Uvsiv^n un Verein lur innere Medizin wiesArnheiui 
\l u k\\\ iMi\ d,^vi er bei Keuoivhusten elvnso wie im Blut, so auch im 
Vi»muni »Ku'li A»ii,iv.g'u'>aT l.euk^cyto>e Lymphozytose beobachtet hätte, 
\v\s\ 'w u Ivi \eixxx vvlu-g der Tappenheimschen IVronin-Methylgrün- 
\ u^u»'< leli HMt>\v»r:e:o \!'nK dass nuui bei der Pappenheim sehen 
l utHi»\<^V''^ !\*ue< l i>':^u\:eM. we'.vlie in Spätstadien der Keuchhusten- 
**> Ni u\\\u'< i»i ^i\WM i Mev.^t* ats^|iui:r,'eri werden, sehr leicht mit Lympho- 

\\>n \el\\^^^>N^^u \,^v.v, ^^ «v.vl da^sve.itll im Sputum, das sehr viel 
vlv.vM«eneue s . e*i e*i!* ^lu ^*eh d*.e gleichtu Schwierigkeiten der 
\ MUM .v'u >vu5'v; e e,x X l \:-.p>vV\ ten VvUi einem gequollenen oder py- 
."'x'^ »N^'e'v pv' V»'. V v,*ieu leuVv^ >tiu eigeben, wie in Exsudaten^). 
WxMU e\ Kv xi, t Kv^iiCNi.u' usi^ JU;:et;:;;t hat, duss er der Ansicht 
xou \ \{xs\\K.^\\^ i^U vi>i d^s Auftreten von Lymphozyten im 

....,ui '» n»'. e-e K. ' e.-,; vu 'v ly.e.i^i ati^lun Apparates bei chronischen 
\u\.\\ xM./v< r 'v*'x'\x''i uu.vN i;.,u, M> ist vlaranf zu erwidern, dass 

^v ,,,.,\» » V' M'^'- « V. NV oltf. LvniphoiüzellenleukÄmie. Bd. 45. 
. I. .' K u W ..'. '..^M \ y\ N» .U u. 4.\ VA>2. Nr. 6. A. Wolff, 
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Michaelis in sachlicher Übereinstimmung mit mir nur darauf auf* 
merksam gemacht hat, dass bei chronischen Entzündungen eine 
Lymphozytenanhäufung in Exsudaten beruhend auf einer Emigration 
von Lymphozyten festzustellen ist. 

Chronische Katarrhe, die nicht durch bakterielle Ursachen be- 
dingt sind, kommen in der Lunge wahrscheinlich ausserordentlich selten 
vor, und darum ist dieser Befund von Lymphozyten im Sputum so 
ausserordentlich wichtig, als ein neues Frühsymptom von Tuberkulose. 
Ob eine chronische Bronchitis nicht bakterieller Natur ein Lympho* 
zytensputum erzeugen kann (L. Michaelis, Diskussion, V. f. i. M. 
4. XI. 1907), wird Sache weiterer Untersuchungen sein, wobei es die 
neuen diagnostischen Methoden der lokalen Tuberkulinreaktion er- 
leichtern werden, festzustellen, ob ein Lymphozytenbefund im Sputum 
bei chronischem Katarrh nicht tuberkulöser Ätiologie ist. 

Betreffs der Beziehungen von Tuberkelbazillengiften zur Lympho- 
zytenemigration und ihre Bolle als Lymphozytotaktikum verweise ich 
auf die betreffenden Abschnitte. 

Die pathologische und diagnostische Bedeutung von Lympho- 
zytenbefunde. Hier will ich nur erwähnen, dass nach meiner Ansicht die 
Emigration von Lymphozyten nichts für die Tuberkelbazillengifte Spezi- 
tisches ist, da sie unzweifelhaft auch durch andere Prozesse zustande 
kommen können. Ich habe in dem betreffenden Vortrag die schon oft 
von mir zitierten alten Senat ersehen (Virchows Archiv Bd. 131) 
Befunde angeführt (cf. Schnütgen, Berl. klin. Wochenschr. 1907, 
Nr. 45), nach denen im Sediment bei chronischer Nephritis Lymphozyten 
gefunden werden; ich verweise auf die Lymphozytenbefunde in der 
Lumbaiflüssigkeit bei Tabes und Lues, auf den von Torday und mir^) 
mitgeteilten Befund über Lymphozytenexsudaten nicht nur nach peri- 
tonealer Tuberkulininjektion, sondern auch nach Injektion von Tetanus- 
toxin und einige andere Angaben. Ich verzeichne hier den deutlich 
ausgesprochenen Befund von Lymphozytenumwallung der Arterien, 
den ich nach zerebraler Injektion von Tuberkulin und Endotoxinen 
erhoben habe. Aber selbst wenn Arnheim recht haben sollte, dass 
beim Keuchhusten Lymphozytensputa vorkommen, so wird hierdurch 
die diagnostische Bedeutung des Befundes an sich durchaus nicht 
beeinträchtigt, da klinisch eine Verwechslung zwischen Keuchhusten 
und Tuberkulose nicht in Betracht kommt und das Vorhandensein 
von Lymphozytenansammlungen immerhin ein so seltenes 
ist, dass es differentialdiagnostische Schlussfolgerungen 



1) A. Wolff und V. Torday. Ezper. Erzeugung von Lymphozytenexaudaten. 
Berlin, klin. Wochenschr. 1904. Nr. 49. 
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erlaubt, d. h. gestattet, die Anwesenheit sämtlicher banaler 
Bakterien nnd Entzündungserreger auszuschliessen. Da 
speziell im Sputum eine Verwechslung mit den bisher bekannten 
L} mphocy tacticis : Tetanustoxin, Lues, Tabes nicht in Betracht zu 
ziehen ist, so glaube ich, dass dem Lymphozytensputum eine ausser- 
ordentliche Bedeutung für die Frühdiagnose der Lungentuberkulose 
zukommt und möchte die Gelegenheit benutzen, die Aufmerksamkeit 
auf diese Beobachtung zu lenken (siehe Abbildungen auf der beige- 
gebenen Tafel I und II). 

Technisch bietet die Feststellung von Lymphozytensputis, von 
der morphologischen Diflferentialdiagnose abgesehen, keine Schwierig- 
keit. Die Lymphozyten lassen sich sehr gut in dem mit Löf flerschen 
Methylenblau gefärbten Präparat erkennen; meist genügt auch die 
einfache Methylenblau-Nachfärbung bei der Tuberkelbazillenfärbung. 
Es ist eigentlich nur erforderlich, auf die Möglichkeit des Vorkommens 
der Lymphozyten zu achten und nicht, wie es bisher die meisten 
Untersucher machten, nur auf das Vorhandensein roter Stäbchen 
zu sehen. 

Die Untersuchung auf elastische Fasern. Dies Verfahren bot 
in früherer Zeit die einzige Möglichkeit, aus dem Sputum die Dia- 
gnose auf eine ulzeröse Lungenphthise zu stellen; auch heute ist der 
Nachweis elastischer Fasern noch von grosser Bedeutung, um sich 
ein Bild von der Zerstörung des Lungengewebes zu machen. Es ist 
das Verfahren unverdient in Vergessenheit gekommen, zum teil weil 
Untersuchungen ungefärbter Objekte heute wenig beliebt sind. 

Ich empfehle warm die Ausführung der Untersuchung auf ela- 
stische Fasern nach der von L. Michaelis angegebenen Modifikation 
(Ver. f. innere Medizin 1901), welche die sichere Feststellung auch 
der kleinsten Teile elastischer Fasern gestattet. In Anbetracht der 
hohen Bedeutung der mit der Methode erhaltenen Resultate wird das 
fast keine Mühe erfordernde Verfahren viel zu wenig in Verwendung 
gezogen. 

Das Sputum wird in gewöhnlicher Weise auf Objektträgem aus- 
gestrichen (nicht zu dünne Schicht). Die lufttrockenen, aber sonst 
unfixierten Objektträger kommen auf V* Stunde in die Weigertsche 
Lösung für elastische Fasern. Differenziert wird kurz mit 1 % Salz- 
säurealkohol. Die Präparate werden getrocknet, der ganze Objekt- 
träger dünn mit Zedernöl bestrichen, um nicht vier Deckgläschen ver- 
wenden zu müssen und das ganze Präparat mit Objectiv 3 auf ver- 
dächtige Stellen abgesucht. 

Die elastischen Fasern präsentieren sich in prachtvoll stahlblauer 
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Färbung; eine Verwechselung mit anderen Gebilden ist 
absolut ausgeschlossen. 

Thermometrie. 

Ich will hier nicht lange Ausfährungen über die Thermometrie 
machen, um nicht dem Titel der Arbeit von Gidionsen in Brauers 
Beiträgen: Bd. 4 S. 2. ;,Über Fiebermessungen und kein Ende'' eine 
neue Stütze zu geben. Doch darf man in einem Werk über die 
Frühdiagnose der Tuberkulose die Thermometrie nicht ohne Bespre- 
chung lassen: es scheint sicher, dass der tuberkulös infizierte Or- 
ganismus eine besondere Labilität der Temperatureinstellung aufweist 
und bei relativ sehr geringem Anlass schon Temperatursteigerungen 
zeigt. Wenn diese Steigerungen auch häufig abends eintreten, so 
sind sie doch an keine Zeit gebunden, und man muss daher in solchen 
Fällen eine zweistündige Temperaturmessung durchführen (vgl. Tur- 
ban, Hess, Cornet, Penzoldt, Hochstetter, Bürgelin, 
Krönig). 

Während sonst in Deutschland alles für den Kranken getan 
wird, besteht eine weitverbreitete Abneigung gegen eine zweistündige 
Messung. Man glaubt, dies dem überlasteten Personal nicht zumuten 
zu dürfen. Tatsächlich ist die hierdurch bedingte Arbeit nicht so 
gross, dass man nicht verpflichtet wäre, bei einer so folgenschweren 
und wichtigen Diagnose diese Arbeit auf sich zu nehmen. Die Ur- 
sache zu dieser Abneigung liegt in einer technischen Rückständig- 
keit unserer Thermometer, die, trotzdem sie als Minutenthermo- 
meter ausgegeben werden, oft 10 Minuten und noch mehr für eine 
exakte Messung erfordern, und für Ärzte, Pflegepersonal und Kranke 
eine Qual bedeuten. 

Yorteile amerikanischer Thermometer. Ich habe mich über- 
zeugt, dass die amerikanischen Thermometer sehr grosse Vorzüge 
besitzen und es tatsächlich gestatten, in einer Minute sichere und 
zuverlässige Resultate zu gewinnen. Der Grund liegt darin, dass 
bei den amerikanischen Thermometern aus guten Fabriken die 
Quecksilbermasse im Reservoir sehr klein ist und nur sehr wenig 
Zeit zu ihrer Erwärmung notwendig ist. Da auch das aufsteigende 
Rohr, eben infolge dieser geringen Menge Quecksilbers, nur sehr 
geringe Dimensionen hat, wird der Temperaturstand nicht direkt 
abgelesen, sondern durch ein Prisma betrachtet, das den Queck- 
silberstand vergrössert. Das Prisma ist im Thermometer selbst 
enthalten, indem die Vorderkante prismatisch geschliften ist. Es 
macht das Ablesen dieser Thermometer anfangs etwas Schwierig- 
keiten, doch wird das Ablesen selbst von Laien bald gelernt und ge- 
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(cf . Tabelle 3 u. 4, S. 54 u. 55) trat nach Tuberknlminjektion unter Um- 
ständen eine, allerdings sehr beträchtliche Temperatursteigerang erst 
nach 24 und mehr Stunden ein, wofür ich den Grund darin sehen möchte, 
dass es sich nicht um aktive, sondern um mehr oder weniger latente 
Herde gehandelt hat, da wahrscheinlich nur in voller 
Aktivität stehenden Herden eine so prompte Reaktion 
zukommt (cf . theoretischen Teil). 



Röntgen-Methode in ihrer Verwenduns zur Diagnose der 

Tuberkulose, speziell der Frühdiagnose der Lungentuberkulose. 

Es war von vornherein zu erwarten, dass man versuchen würde, 
die Röntgen-Methode, die so viele Gebiete der Medizin befruchtet 
hatte, auch für die innere Medizin und speziell für die Frühdiagnose 
der Lungentuberkulose zu verwenden. Die Erfolge der Röntgen- 
Methode in der inneren Medizin sind aus naheliegenden Gründen 
nicht so unbestreitbar zutage getreten wie die in der Chirurgie, und 
die Untersuchung eines durchgebildeten Klinikers ist im allgemeinen 
beweisender geblieben als die Röntgenaufnahme. So kam es, dass 
lange Zeit die Röntgen-Methode fast nur zur Bestätigung interner Dia- 
gnosen, speziell von Mediastinaltumoren und Aorten-Aneurysmen, ver- 
wendet wurden, ferner zu didaktischen Zwecken im akademischen 
Unterricht zur Demonstration der Richtigkeit der mit den klinischen 
Methoden erhobenen Befunde. 

Eine Veränderung ist erst eingetreten, seitdem die neue orthodia- 
graphische Methode es erlaubt, quantitative Messungen mit der 
Röntgen-Methode zu verbinden. Wir haben somit eine der wenigen 
klinischen Methoden gewonnen, welche es erlaubt, exakte Masse zu 
geben, und als solche hat sie unbedingt hoben klinischen Wert. Nur 
sind mit der Verfeinerung der Methode die Kosten der Apparatur 
und die Schwierigkeiten der Untersuchung dermassen gewachsen, dass 
eine Anwendung als klinische Methode in allen Fällen unbedingt 
ausgeschlossen ist, und dass die Technik dieser Aufnahmen eine 
Spezialität geworden ist, die sich mit der klinischen Tätigkeit nur 
in Ausnahmefällen vereinigen lässt, wenn der betreffende Kliniker 
auf andere experimentelle Betätigung vollkommen verzichtet. 

Kosten und Mühseligkeit, Zeitaufwand und alles andere wären 
kein Grund, die Methode nicht anzuwenden, wenn wir von der 
Röntgen-Methode wichtige Aufschlüsse in wissenschaftlicher Beziehung 
oder für den Einzelfall erwarten können. Li der neuesten Zeit be- 
schäftigt sich eine reiche Literatur mit der Anwendung der ver- 
feinerten Röntgen-Methode speziell zur Diagnose der Bronchial- 
Drüsen-Tuberkulose und für die Frühdiagnose der Lungentuberkulose. 
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hier aufgenommenen Frontalebene von 134 auf 254 qcm, also um 80 ^/o 
steigt. Von speziellen Massen sei noch angegeben, dass die Lungen- 
spitzen um 1,3 cm höher treten, als sie in der Atempause und nach 
tiefstem Exspirium stehen. Die innere untere Thoraxweite wächst 
nur von 22,15 auf 25,6, die Höhe der Lungen dagegen von 12,02 
auf 18,52. Die Lungenflächen sinken vom tiefsten Inspirium bis zur 
Atempause von 254 auf 144 (um 317o), von der Atempause bis zum 
tiefsten Exspirium auf 138, nur noch um 14®/o der ursprünglichen 
Ausdehnung. 

Es mag sich bei dieser Aufnahme eines 15jährigen gesunden 
Knaben um ganz besonders ausgesprochene Atmungsverschiebungen 
der Lunge handeln, die schon durch Alter und andere physio- 
logische, jedenfalls nicht gerade als pathologisch anzusehende Ver- 
hältnisse sehr wesentlich verschoben werden können. Soviel geht 
aber aus diesen Beobachtungen, denen sich zahllose Analoga an- 
schliessen, hervor, dass die gesunde Lunge in ausserordentlich gleich- 
massiger und intensiver Weise sich an der Atmung beteiligt, und 
dass speziell den Spitzen und der Basis ein intensiver Anteil an der 
Atmung zukommt. Diese Verhältnisse sind neuerdings von klinischer 
Seite, vielleicht beeinflusst durch die röntgenologischen Ergebnisse, 
vielfach in ihrer Wichtigkeit für die Diagnostik, speziell zum Bei- 
spiel von Krön ig berücksichtigt worden. Und wenn auch, wie wir 
in den betreffenden Kapiteln noch besprechen werden, es möglich ist, 
mit einer vervollkommneten Perkussion diese Verhältnisse des Atmungs- 
zustandes der Lunge sich ebenfalls feststellen lassen, sehe ich ein 
grosses Verdienst der verfeinerten Röntgen-Diagnostik darin,, dass sie 
es möglich macht, die Atmungsverhältnisse der Lunge gewissermassen 
zahlenmässig zu objektivieren und so der Diskussion zu entreissen, 
die bei jedem perkutorischen Befund immer wieder einsetzen kann, 
einfach aus dem Grunde, weil trotz Oestreichs Vorgang auch 
heute noch im der Leiche fast niemals perkutiert wird, und selbst 
die genaue Verifizierung perkutorischer Leichenbefunde unter Um- 
ständen noch grosse Schwierigkeiten macht und eventuell die An- 
legung von Gefrierdurchschnitten usw. erfordert. 

Da schon bei ganz initialen Lungenprozessen der Atmungstypus 
sehr wesentlich verändert wird, sowohl der Atmungstypus über der 
Spitze als an der Basis, so sehe ich in der Beobachtung und Fixierung 
der quantitativen Atmungsverhältnisse eine sehr wichtige Unter- 
stützung der rein klinischen Diagnostik, ihr nicht überlegen, aber sie 
kontrollierend und ergänzend. 

Hierin liegt auch nach meiner Ansicht der Hauptwert der 
Röntgenuntersuchung zur Feststellung beginnender Lungentuberkulosen 
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sich, dass die ganze Lungenfläcbe nicht gleicbiuässig hell erscheint, 
dass die darüber zum Teil in engen Zwischenräumen vorüberziehenden 
Rippen sich deutlich auf dem Bild und Schirm markieren ist selbst- 
verständlich ; aber auch abgesehen hiervon ist die Lungenfläche nicht 
gleichmässig hell, sondern lässt einen Lungenwurzelscbatten, einen 
Mammaschatten, einen bei fetten Individuen auftretenden Schatten 
im Eomplementärraum erkennen, dazu kommen noch drei Schatten, 
bedingt durch die Krümmung der Brustwand, da die Strahlen nach 
dem Rande zu durch immer dickere Schichten durchdringen müssen. 



Ich gebe das schematische Bild nach F ran cke hier wieder, das • 
diese Verhältnisse ausserordentlich deutlich zeigt. Der durch die 




Schema nach Francke (1. c). 
a Schatten an der Lungenwurzel, 
6 obere Schattenzone, 

e System der Brastdrüse bei weiblichen Individuen, 
d Schatten bei fetten Individuen. 



Krümmung bedingte oberste Teil des Schattens fallt gerade mit 
der Spitzengegend, auf die es im wesentlichen ankommt, zusammen 
und macht sich, zudem in dieser Zone noch der Einfluss des Schulter- 
blattes, der Arm- und Schultermuskulatur geltend. Die dicke Um- 
hüllung der Spitzen mit Muskelmassen speziell von hinten bewirken 
es, dass sich selbst beim Gesunden an den Lungenspitzen eine Ver- 
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die Frühdiagnose der Lungentuberkulose meist keine Aufschlüsse zu 
erwarten hat. 

Dieses Urteil wird nicht beeinflusst dadurch, dass Arnsberg er 
(Münchener med. Wochenschr. 1907, Nr. 2) fast regelmässig Ver- 
änderungen der Helligkeit und Grösse der Spitzenfelder, ja Verschie- 
denheiten der Helligkeitsänderung bei der Atmung, auch Dunkler- 
werden bei der Einatmung beobachtete. Auch nicht durch Pfor- 
ringer und Bunz (ebenda), die den Wert der Röntgenuntersuchung 
hoch anschlagen, ebensowenig durch Vierhuffs Veröffentlichung 
(Deutsche medizinische Wochenschrift 1907, Nr. 15), die speziell 
zentrale Herde, die infolge zu geringer Ausdehnung der Perkussion 
und Auskultation schwer oder gar nicht zugänglich waren, mit Hilfe 
der Röntgenmethode aufgefunden haben wollen. Brühl bemerkt 
dazu im internationalen Zentralblatt für die gesamte Tuberkulose- 
forschung 1907, S. 23, wie mir scheint mit Recht, dass die ange- 
führten Fälle kaum als Beweis für die Behauptungen der Autoren 
angesehen werden können. 

Beachtenswert sind von den neuesten Untersuchungen vor allem 
die von Adam gemeinsam mit Albers-Schöneberg im Kranken- 
hause St. Georg zu Hamburg angestellten Versuche (Fortschritte auf 
dem Gebiete der Röntgenstrahlen, Bd. X, S. 182), bei denen in 
70 Fällen Vergleiche zwischen der genauesten klinischen Untersuchung 
und dem röntgenologischen Befunde angestellt wurden. Neben der 
Durchleuchtung legen sie besonderes Gewicht auf die Röntgenphoto- 
grapbie mit Eompressionsblendentubus bei Rückenlage im inspira- 
torischen Atemstillstand mit weichen Röhren, ventrodorsal aufge- 
nommen. Diese Röntgenogramme sollen von ausserordentlicher Klar- 
heit sein und zeigen wolkige Trübungen in den Spitzenfeldern in 
Fällen, in denen die Durchleuchtung allein und die physikalische 
Untersuchung keine Resultate ergab. Frische katarrhalische Affek- 
tionen der Spitze geben auch nach Adam keine Ergebnisse im Rönt- 
genbild, dagegen wäre nach seiner Ansicht das Verfahren in den 
Fällen zu gebrauchen, in denen die Erkrankung ohne katarrhalische 
Erscheinungen längere Zeit in Form eines chronisch infiltrativen 
Prozesses verläuft. 

Auch sein Urteil kommt im wesentlichen auf unsere obigen 
Ausführungen hinaus. Wir wollen bloss nochmals hinzufügen, dass 
nach unserer Ansicht für die infiltrativen Formen eine die Diagnostik 
unterstützende Methode viel weniger erforderlich ist, als gerade für 
die katarrhalischen. 

Beitrig« zur Klinik der Tab«rkalose. Bd. IX. H. 1. 11 
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Die Diacnostik der Bronchialdrflseotuberkulose. 

Die Diagnose der Bronchialtnberkulose ist schwierig, wenigstens 
yerglichen mit der Diagnose der üblichen Formen der Lungentuber- 
kulose. Seitdem man weiss, dass die Bronchialdrüsentuberkulose 
eine besonders bei Kindern häufige Erkrankung ist und seitdem 
neuere Untersuchungen einen genetischen Zusammenhang der Bron- 
chialdrüsentuberkulose mit der Spitzentuberkulose wahrscheinlich ge- 
macht haben, hat sich der Diagnostik der Bronchialdrüsentuberku- 
lose ein grosses Interesse zugewandt. So sehr augenblicklich eine 
am Lebenden gestellte klinische Diagnose auf Bronchialdrüsentuber- 
kulose auch noch angestaunt werden mag^), so muss man doch 
erklären, dass eine Diagnose nicht unmöglich und bei darauf gerich- 
teter Aufmerksamkeit sogar in einer Anzahl von Fällen relativ leicht 
zu stellen ist. 

Wir besprechen die Diagnose der Bronchialdrüsentuberkulose im 
Anschluss an die Röntgenuntersuchung, weil diese Methode bei der 
Diagnostik der Bronchialdrüsentuberkulose im Gegensatz zur Dia- 
gnostik der Spitzentuberkulose unstreitig die grössten Dienste zu 
leisten in der Lage ist. 

Das vordere Mediastinum liegt, wie wir von den Mediastinal- 
tumoren und Aneurysmen der Aorortaascendens wissen, trotz der 
vorgelagerten Stemalplatte für die Böntgenstrahlen so offen dar, 
dass die Röntgendiagnose meist auf keine Schwierigkeiten stösst 
Eine speziell auf die Tumoren des Mediastinums gerichtete Auf- 
merksamkeit hat mich an dem Material der Berliner Universitäts- 
poliklinik und des Universitätsarmenbezirks erkennen lassen, dass 
Mediastinaltumoren eine relativ häufige und klinisch verhältnismässig 
leicht erkennbare Krankheit darstellen. Die Richtigkeit der klinischen 
Diagnose wurde stets durch Röntgenaufnahme im Universitäts-Rönt- 
geninstitut (Prof. Grunmach) kontrolliert. 

Ich erwähne an dieser Stelle die Mediastinaltumoren, weil diese 
und die tuberkulösen Bronchialdrüsen gleiche physikalische Er- 
scheinungen machen müssen, beruhend auf der von ihnen beiden 
itiMueins^m gesetzten Raumverengung. Die Erscheinungen beeinflussen 
dio hier in das grosse Reservoir einmündenden Venen, drücken auf 
du> Bronchien und verdrängen eventuell die Lungen. Die Folge 
d.^xon sind Erscheinungen, die der physikalischen Untersuchung zu- 
^i^ngUcht eine relativ leichte Diagnose gestatten. 

\^ cf. A. Frftnkel, Lnngenkrankheiten, S. 774: Die Symptome der Broncbial- 
,^x\«t'ntiiWkulose sind unsichere und selbst die nicht ganz zuverlässigen werden 
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Nach Start 2 (Metz, 4. Yersammliing der Tuberkulose-Ärzte, 
24. und 25. Mai 1907) ist die Bronchialdrüsen-Tuberkulose überaus 
häufig; die geschwollenen Drüsen sind im Röntgenbild gut sichtbar^), 
daneben sieht man noch Streifen als Abbilder von Strängen, die 
zur Lunge und besonders häufig zur Lungenspitze ziehen. Auf diese 
Weise soll von einer Bronchialdrüsen-Tuberkulose ausgehend eine 
Spitzentuberkulose zustande kommen'). Auf Grund von Röntgen- 
bildern wird diese Angabe in der sich anschliessenden Diskussion 
von M. Wolff, auf Grund pathologisch-anatomischer Befunde von 
Ben da gestützt, von letzterem wenigstens insoweit, dass die Lungen- 
tuberkulose bei Kindern häufiger Ton den Bronchialdrüsen auf die 
Lungen übergreift als umgekehrt, wie dies Ton einzelnen Rednern in 
der Diskussion behauptet worden war. 

In diesen kurzen Ausführungen sind die Ergebnisse der einen 
diagnostischen Methode, des Röntgenogrsunms, schon enthalten. Nun 
kann man aber jedes Kind nicht einer Röntgenuntersuchung unter- 
ziehen, sondern man muss für diese Untersuchung einen Anlass 
haben, und darum sind trotz der grossartigsten Erfolge der Röntgen- 
durchleuchtung und des Röntgenogramms die physikalischen Befunde 
nicht zu unterschätzen, besonders wenn diese für sich allein in einer 
grossen Zahl von Fällen eine sichere Diagnose gestatten. Znr An- 
wendung sämtlicher zur Verfügung stehenden Methoden wird man 
sich vor allem dann veranlasst sehen, wenn die neuen diagnostischen 
Tuberkulinmethoden einen tuberkulösen Herd im Körper anzeigen, 
dessen Sitz bei der üblichen klinischen Untersuchung bisher unent- 
deckt geblieben ist. 

Die oben erwähnten Verdrängungserscheinungen werden bedingt 
durch einen Druck der Bronchialdrüsen auf das venöse Zentrum und 
auf den Haupt-Bronchus. Es wird dann u. a. noch zu einer Ver- 
drängung der Lunge selbst kommen, verursacht durch fremden Inhalt 
im Mediastinum. Diese Gleichheit bringt es mit sich, dass fast die 
gleichen Erscheinungen beim Aortenaneurysma, beim Mediastinaltumor 



1) A. Frftnke] (S. 773) führt schon an, dass nach Kelsch, Bonchard 
und Claude, Rosenfeld vergrOsserte Bronchial- und MediastinaldrtlBen sich 
als roode dunkle Flecken in der Höhe der oberen Brustwirbelaänie neben dieser, 
spesiell auf der rechten Seite bemerkbar machen; auf der linken Seite verhindert 
der Herzschatten die Wahrnehmung. Doch macht auch Fränkel schon gleich 
darauf aufmerksam, dass umschriebene Verdichtungen des Lungenparenchyms 
gleiche Bilder geben können. 

2) A. Frftnkel weist darauf hin, dass gerade wegen der Häufigkeit der 
Bronehialtuberkulose bei Kindern die Lungentuberkulose hftufig nicht in der Spitze, 
aondem in den Mittelteilen der Lunge beginnt. 
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benigner und maligner Natur, bei pseudoleukämischen Tumoren und 
bei Broncbialdrüsen-Tuberkulose auftreten. 

Der Druck des Tumors und der geschwollenen Drüsen auf die 
Venen bewirkt eine Stauung in den zufliessenden Venen, neben den 
dem Auge nicht sichtbaren tiefen, auch in den in der Hautoberfläche 
verlaufenden, speziell der Mammaria. Die Venenschwellung an der 
äusseren Haut, speziell der äusseren Brustvenen, ist eins der wich- 
tigsten und sichersten Zeichen einer vom Mediastinum ausgehenden 
Stauung. Man unterschätze dieses so harmlos aussehende Symptom 
nicht; die Einflussverhältnisse sind im Mediastinum unter normalen 
Verhältnissen so günstig und eine zeitweise Behinderung des Venen- 
abflusses bei der Atmung usw. durch den knöchernen Thorax so 
sicher verhindert, dass eine hier bemerkbare Stauung mit grösster 
Wahrscheinlichkeit auf eine im Mediastinum auf die Venen einwir- 
kende Kompression hindeuten. Sirakoff (Zeitschrift für Tuber- 
kulose Bd. XI, Heft 5) hat darauf aufmerksam gemacht, dass bei 
zarter Haut, also speziell bei Kindern, bei Bronchialdrüsen-Tuber- 
kulose eine leichte Stauung der Temporalvenen zu beobachten ist, 
die sich in stärkerer Füllung derselben (einseitig oder beiderseitig) 
oder in Schlängelung der Venen äussert. Er will aus diesem Befund 
den Schluss auf eine bei den betrefi'enden Personen bestehende 
Bronchialdrüsen-Tuberkulose ziehen und aus der beteiligten Seite 
sogar den Sitz der erkrankten Drüsen ersch Hessen. Um letztere Be- 
hauptung zu ergründen, wären wohl einige Sektionen erforderlich 
über welche er anscheinend nicht verfügt. Obwohl auch der sonst 
beigebrachte Beweis nicht gerade schlüssig ist (er hat einmal an den 
S<*hulkindern, die ihm durch ihre Temporal -Venen aufgefallen waren, 
t»in^ Tutersuchung angestellt, und hat sie dann zum Teil mit Spitzen- 
ÄtWktionon (!), zum Teil hereditär (!) belastet gefunden und diese 
UoUuule auch nicht ausreichen, um das Vorhandensein von Bronchial- 
vivu>io«-ruborkulose zu beweisen, so halte ich doch den Befund für 
bvwchtou^wert. Ich glaube allerdings, dass den Verhältnissen der Venen 
avw Vhorax und des Halses auch bei der Bronchialdrüsen- 
•'. vivuWo oine grosse Bedeutung zukommt, wie sie Krönig und 
\i,»*tiAnn hervorgehoben haben, eine grössere jedenfalls als dem 
\ '^i'-o« di»r Temporalvenen. — Die Beobachtung der Temporalvenen 
^, '•;<* vlou Vorzug, dass eine Erweiterung der Venen an jedem 
•^ N* xk untere Untersuchung festzustellen ist, ein Vorzug, den 
X V .> V V ht besonders hoch anschlagen kann. 
Nv . - >\* vwm Druck auf die Venen eine grosse Bedeutung zu- 
V- o.^v rvK'h grössere dem Druck auf den Bronchus: eine 
.vM\ wvuti sich Venendruckerscheinungen mit Bronchus- 
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druckerscheinungen kombinieren. Von vornherein sollte man an- 
nehmen, dass bei der Grösse der an dieser Stelle in Betracht 
kommenden Bronchien nur sehr konsistente und umfangreiche Tu- 
moren Druckerscheinungen auf den durch starken Knorpel gestützten 
Bronchus auszuüben vermöchten. Wie man sich leicht überzeugen 
kann, ist dies offenbar nicht der Fall. Die speziell von d' Espin e 
in Genf (Tuberculosis VI, 1907, Nr. 5) beschriebene Bronchophonie, 
eine Veränderung des Stimmfremitus bei der Auskultation, von den 
Franzosen „Chuchotement^ genannt, lässt als Erklärung nur einen 
Druck auf den Bronchus zu. Die Erscheinung tritt hervor, wenn 
man über der Spitze auskultierend leise und dabei doch möglichst 
zischend gesprochen 1, 2, 3 oder 33 zählen oder ähnliche Worte 
sprechen lässt. 

Von dem Zustandekommen des Bronchialatmens wissen wir bisher 
wenig, eigentlich nur soviel, dass es dann in Erscheinung tritt, wenn — 
meist bei Infiltrationen tuberkulöser oder pneumonischer, häufiger 
tuberkulöser Natur — in grösseren oder kleineren Bezirken der 
vesikuläre normale Atemtypus ausgeschaltet wird. Da man bei der 
normalen Atmung neben dem vesikulären schlürfenden Atmungs- 
geräusch ein broncliiales Atmen nicht hört, wird man zu der An- 
nahme gezwungen, dass das bronchiale Atemgeräusch, wie es beim 
Durchstreifen der Luft durch die Bronchen normalerweise vor- 
handen sein müsste, beim Eintreten in die Lungenbläschen aufge- 
schluckt oder übertönt wird^). Es würde so gar keine Infiltration 



i) Auf diese Weise wird es verständlich, dass man mit Erfolg Bronchial- 
atmen und Bronchophonie für die Diagnose von Spitzeninfiltrationen verwendet. 
Die Bronchophonie ist nur eine andere Anwendung der Erscheinung des Bronchial- 
atmens: beim Bronchialatmen hört man den Ton, den das Eindringen der Luft in 
dorn starren bronchialen Röhrensystem erzeugt, ungemildert durch das Aufschlucken 
des Tons in den Lungenbläschen, bei der Bronchophonie hört man das Mitschwingen 
des im Kehlkopf erzeugten Tons in dem starren Röhrensystem der Bronchien, 
ebenfalls nicht gemildert infolge des Fehleos der Lungenbläschen im infiltrierten 
Bezirk. Die Besonderheiten der Ausführung beruhen nur darin, dass man durch 
das leise Sprechen die Tonbildung an den Stimmbändern selbst zustande bringen 
will, unter Ausschaltung der Resonanzwirkung von Mund und Nase. 

Schwer erklärbar bleiben die gleichen Erscheinungen bei Bronchialdrüsen- 
tuberkuluse; es ist schwer einzusehen, wie der Druck auf den Bronchus ausser 
Bronchialatmen über dem Sternum ohne gleichzeitige Infiltration von Lungenteilen 
Bronchophonie hervorrufen soll oder auch nur hervorrufen kann. 

Ganz klar und gegenüber der Überschätzung von klinischen Befunden in 
ätiologischer Beziehung hervorzuheben ist, dass diese Erscheinungen (Bronchial- 
atmen und Bronchophonie) weder die Ätiologie der Erkrankung anzeigen, noch 
einen Schluss über den Zustand der betreffenden Lungenpartie zulassen, da ab- 
gelaufene retraktive Prozesse nm physisch Gesunden dieselben Erscheinungen er- 
zeugen müssen, wie akute. 
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zum Zustandekommen des bronchialen Atmungsgeräusches, wie man 
es klinisch infolge der meist ans der Bronchialatmnng gezogenen 
Schlnssfolgemngen annimmt, erforderlich sein, sondern nnr eine Bei- 
seiteschiebnng nnd Kompression von Lnngengewebe. Das häafige 
Vorkommen von Bronchialatmen bei Lnngentnmoren und besonders 
das häufig zu beobachtende Bronchialatmen bei plenritischem Ex- 
sudat ohne Erkrankung des Lungenparenchyms ist nur auf diese 
Weise zu erklären. Letztere Tatsache wird häufig unerwähnt ge- 
lassen, vielleicht aus dem Grunde, weil die übliche Erklärung des 
Bronchialatmens mit dem Vorhandensein desselben bei Pleuraergüssen 
nicht übereinstimmt. 

Ganz konstant ist nun das Vorkommen von Bronchialatmen bei 
den Tumoren des vorderen Mediastinums und zwar eines Bronchial«- 
atmens von häufig fast amphorischem Charakter. Es lässt sich für 
dieses amphorische Atmen leine andere Erklärung finden als ein 
Druck des Tumors auf den Bronchus und eine Beiseitedrängung der 
gewöhnlich über dem Bronchus an dieser Stelle herüberragenden 
medialen Lungenränder. Das eigentlich Auffallige ist nun nicht, 
dass man an dieser Stelle unter den pathologischen Verhältnissen 
Bronchialatmen hört, sondern eigentlich die Tatsache, dass man in 
der Norm an dieser Stelle, wo der Hauptbronchus so nahe der 
Bmstwand liegt, reines vesikuläres Atmen findet. Es ist bei den 
akustischen Phänomenen an dieser Stelle durchaus die Annahme be- 
rechtigt, dass das feine Vesikuläratmen der darüberliegenden Lungen- 
ränder das an sich viel lautere Bronchialatmen übertönt, da von 
ihm überhaupt nichts mehr wahrzunehmen ist. 

Der Befund von Bronchialatmen überm Sternum, speziell an 
der Grenze zwischen Corpus und Manubrium stemi ist bei Media- 
stinaltumoren fast absolut konstant und von grösster diagnostischer 
Wichtigkeit. Obwohl Senator bei jeder sich bietenden Gelegenheit 
Veranlassung nimmt, auf dieses Symptom hinzuweisen, ist es doch 
noch fast völlig unbekannt geblieben. 

Ich habe hier die Gelegenheit benutzt, auf diese Symptome aus- 
führlich hinzuweisen. Nicht nur darum, weil die Diagnose der 
ilediastinaltumoren mit der Frühdiagnose der Lungenkrankheiten 
zusammenhängt und häufig differential- diagnostische Überlegungen 
erfordert, sondern weil infolge der gleichen physikalischen Verhält- 
nisse die Bronchialdrüsen-Tuberkulose gleiche oder ähnliche Er- 
scheinungen aufweisen muss. Ich persönlich hatte nur kurze Zeit 
ein grösseres Kindermaterial zur Verfügung, so dass meine Er- 
fahrungen zur Entscheidung dieser Frage nicht ausreichen. Ich 
möchte aber diejenigen, welche dauernd über ein grösseres Material 
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verfügen, dringend bitten, diese diagnostischen Untersuchungen an- 
zustellen und ganz speziell in den Fällen, bei denen die Diagnose 
der Bronchialdrüsen-Tuberkulose durch Röntgenbilder sichergestellt 
ist, zu untersuchen, wie oft sich die verschiedenen hier erwähnten 
Symptom-Komplexe der venösen Stauung, der Bronchophonie und 
des Bronchialatmens überm Stemum finden, besonders bei solchen, 
bei denen die Tuberkulinlokaldiagnose das Vorhandensein eines Herdes 
anzeigt, ohne dass es mit den anderen klinischen Methoden gelungen 
wäre, den Herd zu lokalisieren. 

Streifeodiaznostik. 

Im Anschluss an diese Ausführungen sei eine kürzlich von Franke 
angegebene Methode (Münch. med. Wochensohr. 1907, Nr. 46), ;,di6 
Streif enschau^, angeführt. Es beobachtet auf der Haut über den 
Spitzen erweiterte Kapillargefässe, hochrot oder bläulich aussehend. 
Er fand sie bei Ltmgenkranken in % der Fälle, ohne dass zwischen 
den einzelnen Stadien wesentliche Unterschiede vorhanden wären. Bei 
Gesunden, d. h. bei klinisch nicht auf Tuberkulose Suspekten fand 
er sie in 25 ^/o. Bei manifest Tuberkulösen soll das Phänomen vor 
allem dann fehlen, wenn die Pleura costalis an dem Prozess völlig 
unbeteiligt geblieben ist. Der Befund und seine Begründung erscheinen 
mir nicht sehr überzeugend. 

Spitzenperkussiofl nach Krfinis. 

Schon vor 17 Jahren hat Krönig in einem Aufsatz „Zur Topo- 
graphie der Lungenspitzen und ihre Perkussion'* (Berl. klin. Wochen- 
schrift 1889, Nr. 37) eine Methode verö£Pentlicht, die er als topo- 
graphische Perkussion der Lungenspitzen bezeichnete. A. Fränkel 
führte den Ursprung der Methode auf Seitz und vor allem Ziemssen 
(Leipzig 1883, klin. Vortrag) zurück (Literatur s. b. Goldscheide r, 
Berl. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 40). 1902 hat Krönig in der 
Med. Woche die Verö£fentlichung wiederholt und ihr neuerdings 
(1907) in der Deutschen Klinik eine Monographie gewidmet. Die 
Methode ist also nicht mehr ganz jimg, aber erst in der letzten 
Zeit hat sich ihr ein grösseres Interesse, das sie tmbedingt verdient, 
zugewendet. In der Zwischenzeit ist nur aus dem Jahre 1898 eine 
Arbeit von Oestreich „Die Perkussion der Lungenspitzen^' (Zeitschr. 
f. klin. Med. 1898, Bd. 35) und eine eigene von mir aus dem Jahre 
1903 (Deutsche med. Wochenschr. Nr. 6) .^Erfahrungen mit der Per- 
kussion der Lungenspitzen nach Krönig^' zu erwähnen. Oestreich 
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Na'.iien^^^r^-^'i j,:c/z'.*rrt. In ä:L-:ci*rr ^V-Ii<: -«.*: bri einer 
Projektiorjs:;L-^ die L:ch*5*: ar..^ii veriei. f-rcL dies*- Pro- 
jektion die .ScLüliwe-ien projiziert ri.d c:e kleinen Verhält- 
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nisse der Liing*fiispitze darch VergrCssernr^ auf e:ii«e erössrr^- 
Fl ä che üb er tragen. Die Bestimm uHz d-r oberen L-Tirenrreiizc i-t mn 
rvar eine direkte, die Spitzenp^erk iLf sion eot eine indirekte Met _-Cid*'- 
Ab*T dies brauc'r.t nicht unt-er a'len irms-tänden einen Nacbtril ra &e- 
denten. Wie wir hinfig die Betrachrarg durch Linsen der direriri. 
Be»:«^iÄc'r.t':n2 n-'t dem Aure Torziehen. so ist hier ebeiia]'« wegei: 
drT Kleinheit d*-r bei der direkten Unter^nch-i^ zur Verfürimg 
ftehenden Körperstelie die mit der Pro^^^tion a^f die geschi.ierre 
FiÄche Terb jndene Verirr'i'SS-eTucg Ton we^^n:] icher. r:F»e^!rn Tc«n ent- 
scheidender Bedeütuüff. Retraktionen, «üe bei dire^'ster Si:.itzeE;:*r- 
tcs? on bei der Beftimmnn» des orderen S: itzenFtaiLÖ^ keine oder nia* 
wenize Miijmeter DiäTerenz a:i5iEi.chen CMler t'^-rha'-i* nicht sicirr 
fe?tz?irte'.Ien sini, g^ben bei Benutzring der Prov.kti'>n?metbc«ie eiiie 
deutliche VerschmiiJerang des Bandes, das «'ich als lY-'k-ktii^n des 
Lonzenschali*:« v^-n rom nach hinf-n über «iie Sch-'^er zieht. 

Eti?i:mx.z:x^ der Si'^x« 
•.i** kr ' X t 







Danieüaiis der ]>tf er^BZ der S^txezperknasioB c&ck Goid&cLeldtrr ■.KiC-lIc. 

Der Leser, der beiie Methoden k-nnt, braucht zu die^-en Aiis- 
fähmngen keine weiteren Erläntensi^gen : der^-nize. der sie l-isher 
nicht kennt, wird erstaant frazem worir. V^e-teh; denn *-;jent. :-h der 
Unterschied zwLv.hen Erzeujtmg der S-ihÄlIj-rijekti-m und der Be- 
stimmnc? des LT:n?ensp:tzenrt lindes? Wenn can sich zu t»e:d-n der 
lei^n PerkTls^•on bedient, so k'nne zwischen F*^:drn Me:h''-d*-n d-xh 
kein Unterschied sein, und b*r:d*rMethc»i-n iLiiSrteneizentlc*: identis-ih-e 
Be^uitate erger^n. 

bieser E.miTirf scIieiM ber^.h*:gt. isnd der taT^^-rhliche Un*er- 
«rhied beider Meih>d»rn besteht nox in d'rr i»-r>ch:eden*:n Verwen»- 
dong der Re5on:»nzverhJi]tn:sse , d, h. in dem Ters-jhiedtrnen M.:- 
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Resultate ergabt während sich im Sputum Tuberkelbazillen 
nachweisen Hessen. Nenerdings hat, wie schon erwähnt, auch 
Goldscheider der Spitzenperkussion sein Interesse zugewandt, zu- 
gleich ein erfreuliches Zeichen dafür, dass die Frage in Flass bleibt. 
Er sucht vom und hinten den Lungenspitzenstand direkt zu be- 
stimmen, wobei er zwischen den Köpfen des Sterno-cleido mastoideus 
genau sagittal (von vorn nach hinten) perkutiert. Wir haben schon 
besprochen, dass eine direkte Bestimmung des Spitzenstandes mög- 
lich, wenn auch infolge der kleinen räumlichen Verhältnisse und der 
angeführten Resonanzgesetze für die allgemeine Anwendung sehr 
schwierig ist. 





Beginnende SpitEoninfllir.ition rechts (ver- 
waschene mediale Grenze \ 



Spitzenkatarrh mit starker Retraktion rechts. 
(Verschmälernng des absoluten Schalls.) 




Bin rechtsseitig bestehender Spitzenkatarrh 
mit Infiltration ohne Retraktion. 

Befände mit Krön ig scher Spitzenperkussion bei tuberkulös Erkrankten. 

Goldscheider führt gegen die Krönigsche Spitzenperkussion 
an, dass bei der Projektion auch etwas tiefergelegene Lungenteile 
ihr Schallfeld projizieren. Wir betrachten dies wegen der eintretenden 
Vergrösserungen für einen Vorzug, da die Methode hierdurch leichter 
anwendbar wird und doch gute Resultate gibt. Die Goldscheid er- 
sehe Methode mag besser sein, die Krönigsche aber ist allgemein 
verwendbarer, wenn man den ebenso wie von Goldscheider, so 
auch von uns schon früher vertretenen Grundsatz denkt, stets parallel 
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ZU den zu erwartenden Grenzen, genau in der Richtung von oben 
nach unten zu perkutieren. 

Goldscheider polemisiert gegen den Krönigschen Spitzen- 
isthmns. Der Begriff ist in einer von mir aus der Goldscheider- 
schen Abteilung veröffentlichten Arbeit eingeführt und bedeutet nicht 
das über die Schulter hinwegziehende Band des Lungenschalls, sondern 
die schmälste Stelle in dem projizierten Schallfeld. 

Die physiologische Ueterotopie der Lungenspitze und die 
Kollapsinduratioii. Krön ig hat mit der Spitzenperkussion gleich 
zwei neue Prozesse in den Lungen entdeckt und sie als „physio- 
logische Heterotopie^ und als Kollapsinduration oder Atelektase be- 
zeichnet. Der erstere Zustand ist relativ leicht erkennbar. Es liegt 
die Lungenschallprojektion an andere Stelle verlagert, das Schallfeld 
hat jedoch gleiche Ausdehnung. Obwohl meines Wissens von diesem 
Zustand noch keine Sektionen vorliegen, scheint man das Vorkommen 
dieses Zustandes ohne Bedenken anerkennen zu können. 

Die Diagnose der Kollapsatelektase erscheint mir dagegen sehr 
schwierig; denn bei beginnender Tuberkulose entsteht zuerst durch 
Verlegung des apikalen Bronchus ebenfalls eine Kollapsatelektase, 
und der Vorzug der Spitzenperkussion besteht eben gerade darin, 
dass sie es ermöglicht, diesen Zustand der Spitze ausserordentlich 
früh festzustellen. 

Die auf nichttuberkulöser Basis beruhende Kollapsatelektase 
Krönigs findet sich meist rechts, und Krön ig erklärt dies durch 
die grössere Weite und stärkere Verzweigung des rechtsseitigen 
Bronchialbaums. Nach Ausgüssen, die mit Woodschem Metall aus- 
geführt wurden, enthält die rechte Lunge mehr Bronchien, die linke 
mehr eigentliches Lungengewebe, und darum soll nach Krön ig 
rechts die Ansaugungskraft grösser sein und mehr Staub usw. in die 
rechten apikalen Bronchien gelangen, und hier zur Induration führen. 
Es scheint mir dieser Schluss nicht vollkommen einwandfrei zu sein^ 
denn die Ansaugungskraft ist an das elastische Lungengewebe und 
nicht an die starren Bronchien gebunden. Die oben gegebene Er- 
klärung ist daher nur zulässig, wenn in der Masse des Lungen- 
gewebes und damit in der Ansaugungskraft rechts und links kein 
Unterschied besteht und nun bei gleicher Ansaugekraft die Staub- 
teile lieber die weiteren Rohre der rechten Seite benutzen. 

Krön ig bringt das Entstehen des Prozesses mit einer Behin- 
derung der Nasenatmung zusammen; bei der von ihm gegebenen 
Erklärung spielt diese nur eine indirekte Rolle durch Wegfall des 
Filtrationsprozesses. Es wäre wünschenswert, wenn von rhinologischer 
Seite eine Untersuchung darüber angestellt würde, wie oft bei Fil- 
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trationsausschaltung Tuberkulose entsteht. Derartige Untersuchungen 
fehlen meines Wissens bisher. 

In diesen Fällen mit Kollaps- Atelektase schliesst Krön ig die 
tuberkulöse Natur der Affektion aus: erstens wegen der klinischen 
Gesundheit der betreffenden Patienten, zweitens weil der Prozess 
keine Neigung zur Progredienz zeigt und drittens wegen Freibleibens 
des Koinplementärsinus, d. h. wegen der unbehinderten respiratorischen 
Verschieblichkeit der unteren Lungengrenzen. Diese Gründe sind 
für ihn so ausschlaggebend, dass selbst tuberkulöse Herde, die man 
bei der Sektion in der indurierten Spitze finden würde, und positiver 
Ausfall der Tuberkulinreaktion seine Anschauungen nicht ändern 
würden, indem er erklärt, dass in diesen Fällen zufallig nachträglich 
Tuberkelbazillen in die Induration hineingelangt seien ^). Er wirft 
dabei die Ausdrücke klinisch-gesund und bakteriologisch-krank in die 
Diskussion. Wir wollen seine drei Gründe getrennt durchsprechen. 

1. Die klinische Gesundheit widerspricht nicht der Möglichkeit, 
dass die Kollapsinduration tuberkulösen Ursprungs sein kann und 
vollkommen ausgeheilt ist, wozu der indurative Charakter der be- 
treffenden Affektion beitragen würde. Damit erledigt sich Punkt 2: 
der geheilte Herd braucht sich natürlich nicht auszubreiten. 
So bleibt allein Punkt 3. Es ist erwiesen und sogar diagnostisch 
wichtig, dass bei aktiven tuberkulösen Prozessen in der Lunge die 
respiratorische Verschieblich keit der unteren Lungenränder vermindert 
ist. Ich stimme Krönig vollkommen darin zu, dass dieser Tatsache 
bei der Untersuchung nicht genug Wichtigkeit beigemessen werden 
kann; doch bin ich nicht sicher, ob seine Deutung die richtige ist. 
Er führt die verminderte respiratorische Verschieblichkeit auf eine 
Verklebung der Pleura costalis und pulmonalis im sog. Komplementär- 
raum zurück, wohin die Toxine von der Spitze fliessen sollen und 
sich dort gewissermassen einige Zeit aufstauen. So sicher die Tat- 
sache der verminderten respiratorischen Verschieblich keit fest- 
steht, so wenig ist die Krönig sehe Erklärung dafür erwiesen. 
Krönig selbst sagt, dass bei der Seltenheit von Sektionen initialer 
Spitzenkatarrhe nur ganz vereinzelte pathologisch-anatomische Beob- 
achtungen vorliegen, und bei diesen ist auf das Vorliegen des sup- 
ponierten Prozesses bisher nicht geachtet worden. Er beruft sich 
zum Beweise nur auf Schmaus, der fast bei allen Phthisikern Ver- 

1) FQr Krönigs Aoschauung würden die Befände von Blümel-Clarus 
(Med. Kl. 1907. Nr. 50) sprechen. In einer Heilstätte zeigten 14 Fälle von 
Pneumoniokoniosen keine Konjunktivaireaktion; 5 davon, die subkutan mit 
Tuberkulin gespritzt werden konnten, zeigten hierbei ebenfalls keine Reaktion. 
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wachsungen der Pleura costalis und pulmonalis gefunden hat. (cf. 
Krönig, Deutsch. Klinik 1907, S. 650.) 

Es erscheint mir die Annahme wahrscheinlich, dass Schmaus 
von Phthisikem, d. h. vom dritten Stadium der Lungentuberkulose, 
und nicht von initialen Spitzenaffektionen gesprochen hat. Und an- 
genommen, dass Tuberkelbazillengifte eine solche Verklebung der 
Pleurablätter herbeiführen können, ist nicht einzusehen, wie ohne 
komplizierte Hilfshypothesen die Lymphbahn des Lungenherdes statt 
in die Bronchialdrüsen in die Pleuralymphgefässe führen sollte. Da- 
mit dies auch nur partiell geschehen könnte, müsste man an der 
erkrankten Spitze eine Beteiligung der Pleura annehmen, und eine 
solche partielle Pleuritis würde an sich eine verminderte respira- 
torische Verschieblicbkeit der Lungen erklären. Ob diese verminderte 
respiratorische Verschieblichkeit, die ja im Röntgenbilde als sog. 
Williamssches Phänomen an den Bewegungen des Zwerchfells eben- 
falls erkennbar ist, durch Ruhigstellung der Lunge ein Heilungs- 
bestreben der Natur zur Ermöglichung des Zustandekommens einer 
Vernarbung bedeutet, wollen wir hier nicht weiter untersuchen, um 
so mehr, als sich in der Therapie der Spitzenaffektion als Heil- 
bestrebungen die Schonung der Lunge und die Atemgymnastik mit 
der Erzwingung ausgiebiger Bewegung gegenüberstehen^). Wie dem 
auch sei, nach vollendeter Heilung besteht kein Grund, auch weiter- 
hin die respiratorische Beweglichkeit einzuschränken ; auch nach einer 
leichten, günstig verlaufenden Pleuritis kann die respiratorische 
Beweglichkeit vollkommen wieder hergestellt werden. 

Aber stellen wir uns einmal vollkommen auf den Krönigschen 
Standpunkt betr. der Entstehung der Verklebungen im Komplementär- 
raum. Er gibt selbst an, dass die Verklebungen des Komplementär- 
raum^s nur Zustandekommen, wenn Toxine aus dem Lungenherd 
dorthin gelangen, d. h. also nur dann, wenn die apikalen Lymph- 
bahnen wegbar sind. Bei günstig verlaufenden Fällen, d. h. bei voll- 
kommenem Abschluss des Herdes durch infiltrative Veränderungen, 
würde auch der Prozess im Komplementärraum nicht entstehen 
können. Wenn aber irgendwo, ist bei so stark chronisch infiltrativen 
Prozessen die Verlegung der Lymphbahn und der vollkonmiene Ab- 
schluss des Herdes, so dass kein Gilt in den Körper gelangt und 
Allgemeinerscheinungen macht, anzunehmen. Dann würde auch nach 
Kröuig die respiratorische Verschieblichkeit unbeteiligt bleiben und 



1) Gf. in Brauers Beiträgen die modernen Versuche zur Heilung der 
Lungentuberkulose durch Erzeugung und längere Erhaltung eines künstlichen 
Pneumothorax (Lexer, Brauer u. v. a.). 

Bttitrlge xur Klinik der Tuberkulose. Bd. IX. H. 1. 12 
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würde so dieser wichtigste Einwand nicht gegen die tuberkulöse 
Grundlage der betreffenden Induration sprechen. 

Wenn wir uns die ungeheure Häufigkeit tuberkulöser Verän- 
derungen im menschlichen Organismus vorstellen, eine Häufigkeit, die 
der Kliniker noch immer geneigt ist, zu unterschätzen, und von denen 
er jetzt durch die lokalen Tuberkulinreaktionen und den Vergleich 
ihrer Ergebnisse mit den Sektionen ein Bild bekommt, so muss man 
mit grossem Misstrauen chronisch infiltrative Veränderungen an der 
Lunge betrachten, wenigstens in Bezug auf die Ätiologie. Die neuen 
Untersuchungen von Ascher über den Zusammenhang der Tuber- 
kulose mit der Rauch- (und Staub-) Entwickelung geben dieser Auf- 
fassung eine weitere Stütze. Das hindert ja nicht, dass die Spitzen- 
perkussion und die Beobachtung der respiratorischen Verschieb- 
lichkeit einen ungeheuren Wert besitzt ; diese Untersuchungsmethoden 
zeigen, dass ein solcher Herd zur Ausheilung gekommen ist, was für 
den Arzt und Patienten zu wissen ja wichtig genug ist. Meine 
ganzen vorherigen Ausführungen sollen nicht dazu dienen, die Be- 
deutung der Erönigschen Perkussionsmethode herabzusetzen, deren 
Wert niemand höher schätzen kann als ich. Sie sollen zeigen, dass 
gerade der vollendete Ausbau einer Methode, wie sie die Krönig- 
sche Spitzenperkussion darstellt, neue Probleme schafft, die nur mit 
neuen Methoden gelöst werden können, und so hat gerade die 
Krön ig sehe Methode die beiden neuen Krankheitsbilder der Hetero- 
topie und KoUapsinduration geschaffen, und gerade diese Neu- 
schaffungen zeigen, dass die Spitzenperkussion berufen ist, mit den 
neuen Methoden zusammen die klinische Diagnostik auf die höchste 
Stufe zu bringen. 

Wenn Krön ig befürchtet, ich wollte mit den neuen Methoden 
die klinische Untersuchung als unnötig hinstellen und eine Diagnose 
mittelst der Reaktion einführen, so wird jeder, der mir gefolgt ist, 
wissen, dass dieses Ziel mir fernliegt, wie ich schon in der Ein- 
leitung ausgeführt habe. Denn eine ätiologische Diagnose, wie sie 
die Reaktion erlaubt, ist noch keine Lokalisationsdiagnose, und es 
ist gerade bei der Tuberkulose ein grosser Unterschied, ob sie ihren 
Sitz in der Haut, in den Drüsen, in der Blase oder den Lungen hat. 
Die Reaktionen sind nur eine sehr wertvolle Ergänzung der klinischen 
Untersuchungsmethoden, dazu bestimmt, in Fällen, die klinisch nicht 
suspekt erscheinen, unter Umständen die klinische Aufmerksamkeit 
zu wecken, so dass in dem betreffenden Fall alle klinischen 
Methoden angewandt werden. Es ist ohne diesen Hinweis natürlich 
nicht möglich, jeden absoluten nicht suspekten Fall mit allen 
Methoden zu untersuchen. Die kutane und Konjunktiv alreaktion 
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dienen hier als Wegweiser, die Unverdächtigen von den Verdächtigen 
zu scheiden. 

Wenden möchte ich mich gegen die Bezeichnung von Krön ig, 
die er wiederholt anwendet: „klinisch-gesund'^ und im Gegensatz 
hierzu ;,bakteriologisch-krank*. Wer klinisch gesund ist, ist nicht 
bakteriologisch krank, sondern wer — im Sinne Krönigs ge- 
sprochen — wirklich bakteriologisch-krank ist, ist entweder (bei den 
Infektionskrankheiten) ein Bazillenträger, oder er ist klinisch suspekt, 
da tuberkulöse Prozesse lange Zeit ohne klinische Erscheinungen 
verlaufen können. Aber Krön ig nennt bakteriologisch krank die- 
jenigen, welche auf Tuberkulin reagiert haben. Nach unseren An- 
schauungen zeigt die Reaktionsfähigkeit des Körpers auf Tuberkulin 
an sich keine Krankheit an, sondern nur die Fähigkeit des Körpers, 
beim Zusammentreffen mit Tuberkelbazillen-Produkten eine Reaktion 
zu geben, was ebenso einen noch nicht zum Abschluss gebrachten Kampf 
des Körpers als einen schon siegreich durchgeführten Kampf mit 
Tuberkelbazillen anzeigen kann, der in einem Körper in Gestalt der 
Reaktionsfähigkeit die Eigenschaft zurückgelassen haben kann, einer 
erneuten Infektion mit noch grösseren Chancen auf Erfolg zu wider- 
stehen. Es ist daher nicht angängig, eine solche Reaktionsfähigkeit 
des Körpers unter den Begriff ^^bakteriologisch krank'^ zu subsumieren; 
ich gebe aber Krön ig gerne zu, dass die Publikationen der Autoren, 
die Tuberkulin zu diagnostischen Zwecken anwendeten. Krönig zu 
seinen Ausführungen berechtigten, und dass nur mein Standpunkt 
eine andere Auffassung begründet erscheinen lässt. 



Auskultation. 

Die Auskultation hat keine weiteren neuen Ergebnisse für die Früh- 
diagnose gehabt. Auf ihre Wichtigkeit für die Diagnose der Lungen- 
tuberkulose zu verweisen, ist bei einem ärztlichen Leserkreis nicht 
erforderlich; für die Diagnose der Initialform war sie früher ent- 
scheidend, bei Anwendung der Spitzenperkussion rangiert sie erst an 
zweiter Stelle. Um mit der Auskultation zu erreichen, was mit ihr 
erreichbar ist, ist es wünschenswert, nach K r ö n i g früh morgens zu 
auskultieren, nachdem man nach seinem Vorgang durch Anwendung 
von Morphium eine Sekretretention herbeigeführt hat. In früherer 
Zeit wurde von Sticker zu ähnlichem Zweck Jodkali empfohlen, 
das jedoch Albert Fränkel (Lungenkrankheiten) und Krön ig in 
gleicher Weise nicht für empfehlenswert halten. 

12* 
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Die morpholosische Untersuchuns der Exsudate, die sogenanote 

Zytodiagnose. 

Der morphologischen UntersuchuDg der Exsudate kommt für die 
Diagnose der Taberkulose eine ausserordentlich grosse Bedeutung zu, 
vor allem aus dem Grunde, weil die Exsudate oft Tor allen anderen 
Manifestationen der Tuberkulose auftreten und darum häufig eine 
Frühdiagnose gestatten. In einem anderen Teile dieses Werkes ist 
von der Bedeutung des Lymphozytensputums für die Diagnose der 
Tuberkulose die Bede gewesen, in ganz gleicher Weise ist die Unter- 
suchung pleuritischer Exsudate sehr lange vernachlässigt worden. 

Es hätte eigentlich ausserordentlich nahe gelegen, die von 
Ehrlich gegründeten Methoden der Bluthistologie auf die Ergüsse 
der serösen Häute zu übertragen. Man hätte hoffen dürfen, auf 
diese Weise zu ganz neuen Besultaten zu kommen, was auch tat- 
sächlich sofort eingetreten ist, sowie man sich der Sache annahm. 
Es ist schwer zu erklären, warum derartige Untersuchungen bis in 
die neueste Zeit hinein nicht angestellt worden sind. Man begnügte 
sich mit der Betrachtung des ungefärbten frischen Präparates, färbte 
im besten Fall mit Löfflers Methylenblau, wobei das Hauptinteresse 
auf die Auffindung von Bakterien konzentriert blieb. Ehrlich hat 
in einigen Fällen von pleuritischen Exsudaten sein Triazidgemisch 
angewandt und dabei die sogenannten Pseudolymphozyten entdeckt. 

Wie schon erwähnt, ging das Hauptbestreben bei der Unter- 
suchung der Exsudate bis zum Jahre 1899 dahin, bei der Unter- 
suchung Bazillen aufzufinden und ferner einen Befund zu erheben, 
der in vivo die Diagnose Pleurakarzinom zu stellen erlaubte. Wie 
unsere Untersuchungen dann weiterhin ergeben haben, ist es wegen 
der ausserordentlichen Polymorphie, welche die Epithelien der serösen 
Häute bei Ergüssen zeigen, nur in ganz besonderen Ausnahmefällen 
möglich, aus einem mikroskopischen Exsudatbefund die Diagnose auf 
Karzinom zu stellen. 

Daneben gingen sehr spitzfindige Untersuchungen über die Unter- 
scheidung von Exsudaten und Transsudaten, vor allem über die Frage, 
welche Exsudate als hämorrhagisch angesehen werden müssten, weil 
man glaubte, dass die Diagnose eines hämorrhagischen Exsudats weit- 
tragende diagnostische Schlussfolgerungen erlaubte. 

Ich gebe einen kurzen historischen Überblick über die weitere 
Entwickelung infolge der grossen Ähnlichkeit, welche diese mit der 
Geschichte der Konjunktivaireaktion zeigt. 

Im Jahre 1898 stellte die Berliner medizinische Fakultät eine 
Preisaufgabe über die mikroskopische, bakteriologische und chemische 
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Untersuchung der Pleuraergüsse. Ich beteiligte mich an der Auf- 
gabe, die am 1. Mai 1899 abgeliefert werden musste. Bei meinen 
Untersuchungen hatte ich zu meinem grössten Erstaunen gefunden, 
dass bei tuberkulösen Ergüssen konstant Lymphozyten vorhanden 
sind, dass die tuberkulösen Ergüsse hierdurch charakterisiert und 
scharf von anderen Ergüssen abgetrennt werden können, und dass 
dem Befund eine diagnostische Bedeutung zukäme. Ich konnte 
mir gar nicht vorstellen, dass noch niemand vor mir diesen Befund 
hätte erheben können, fand jedoch in der Literatur keinerlei An- 
gaben. Ich zeigte die Präparate seinerzeit Leonor Michaelis, 
der mir die Richtigkeit meiner Befunde bestätigte. Ebenso erstaunt 
war ich neun Jahre später, als in gleicher Weise der Lymphozyten- 
befund im Sputum von allen Untersuchem übersehen worden war. 

Den ausgesetzten Preis erhielt ein anderer Bewerber, da Gerhardt 
die Befunde für falsch gehalten zu haben scheint. Auch Prof. Franz 
König, in dessen Laboratorium die Arbeit, allerdings ganz selb- 
ständig, entstanden war, verkannte die diagnostische Bedeutung der 
Befunde. Nachdem er ursprünglich die Arbeit für eine chirurgische 
Zeitschrift angenommen hatte (Brief vom 30. August 1899), lehnte er 
dies ein Jahr später ab mit folgender Begründung: 

10. März 1900. 
;,Mir stiegen erhebliche Bedenken auf gegen die Richtigkeit der 
ganzen Anlage. Vollends aber musste ich mir sagen, dass die Fälle, 
welche Sie bearbeitet haben, doch so ungünstig gewählt oder Ihnen 
übergeben sind, dass dadurch die ganze Sache in ein falsches Licht 
gerückt wird usw.^ 

Schon am 30. August 1899 hatte er geschrieben : ;,Sie sind in 
der ungewöhnlichen Lage, dass Sie bakterienarme Ergüsse vor sich 
gehabt haben, und bedauere ich nach der Richtung, dass Sie nicht 
meine Empyeme mit untersucht haben . . . Das kann Ihnen aber 
nicht erlauben, dass Sie . . . die Resultatlosigkeit Ihrer Befunde 
begründen.^ 

Die Genehmigung zur Benutzung dieser Briefe hat mir Herr 
Geheimrat Franz König ausdrücklich schriftlich in einem Schreiben 
vom 25. Mai 1905 gegeben. 

Ein Jahr später (Juni 1900) erhob Vi dal (und Ravaut) in 
Paris dieselben Befunde. Obwohl ich ihm bei der ersten Notiz, die 
mir über seine Veröffentlichung zu Gesicht kam, von meinen Be- 
funden Mitteilung machte, worauf die handschriftliche Antwort in 
meinem Besitz ist, hat er meine unabhängigen Befunde nie mit 
einem Wort erwähnt, ebensowenig wie die aus meinen Befunden ent- 
wickelten theoretischen Folgerungen über die aktive Lymphozytose, 
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die Beweglichkeit der Lymphozjten usw. Von 1900 bis 1902 fällte 
die Zytodiagnose in gleicher Weise wie hente die Ophthalmodiagnose 
die medizinischen Zeitschriften, mid mir, dem damals ohne Verbin- 
dungen dastehenden Studenten, war es bis 1901 nicht möglich, die 
ein Jahr vor Vi dal erhobenen Befmide auch nnr zn yeröffentlichen. 



Die Technik der Untersuchung der Pleuraergosse. Die 

Untersuchung der Ergüsse mit den feineren hämatologischen Me- 
thoden bietet einige technische Schwierigkeiten. Diese können 
unter Umständen so gross werden, dass die Untersuchung zu keinem 
Erfolg führt. Der Wert derartiger Untersuchungen kann natürlich 
nur nach den positiven Resultaten bemessen werden. Bei der Blut- 
untersuchung arbeitet man mit frisch dem Körper entnommenen 
Zellen, nie mit degenerierten, da zugrundegehende Blutzellen sich 
normalerweise nicht in der Blutbahn finden. Die Zellen der Ex- 
sudate dagegen befinden sich oft seit Wochen ausserhalb der Blut- 
bahn, abgestorben und allen schädlichen Einflüssen preisgegeben. 
Selbst wenn man annimmt, dass der Aufenthalt im Exsudat die 
Zellen nicht schädigt, so erfolgt doch ihr physiologischer Tod statt 
in Milz, Knochenmark usw. im Exsudat selbst. Wir wissen, dass 
die Granula der Leukozyten, speziell die neutrophilen, den labilsten, 
am schwersten färberisch darstellbaren Zell teil vorstellen. Es wird 
uns daher nicht wundem, wenn die Darstellung der neutrophilen 
Granula in Exsudaten häufig misslingt. Die Kerngestaltung lässt 
ja an sich die polynukleären Leukozyten leicht erkennen, doch gibt 
es in Exsudaten zwei Prozesse, welche die Diagnose erschweren. 

Die Zellen können, wenn sie nicht schnell fixiert werden, sich 
so stark kontrahieren, dass sie den Eindruck von Lymphozyten 
machen, weil infolge der Kontraktion der Kern rund erscheint. Oder 
die Kerne können so txuellen, dass auf diese Weise eine Ähnlichkeit 
mit Lymphozyten erzielt wird. Seltener vorkommend, aber doch 
wichtig ist ein Vorgang, bei dem die polynukleäre Zelle wirklich 
mehrere Kerne bekommt. Die Zelle geht dann in verschiedene Teile, 
die sogenannte Pseudolyraphozytenbildung. 

Es ist wichtig, von diesen Vorgängen zu wissen, weil auf die 
Diagnose der Lymphozyten im Exsudate sehr wichtige diagnostische 
Schlussfolgerungen gebaut werden, und man daher die Zellarten 
kennen muss, mit denen eine Verwechselung möglich ist. Die 
Pseudolymphozyten können verwechselt werden mit: kernhaltigen 
roten Blutkörperchen; dies ist sogar von Vi dal geschehen, doch 
brjiucht man, um sich vor dieser Verwechselung zu hüten, nur daran 
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za denken, dass bei normalem Blut keine Möglichkeit vorliegt, dass 
kernhaltige rote Blutkörperchen in Exsudaten erscheinen. 

Zweitens mit Lymphozyten. Hierzu veranlasst der runde Kern, 
der von einem konzentrisch gelagerten Protoplasmasaum umgeben ist; 
in den meisten Fällen sichert die Breite dieses Saumes bei Pseudo- 
lymphozyten vor Verwechselung. Zum Glück finden sich die Pseudo- 
lymphozyten, wie aus ihrer Entstehung verständlich wird, hauptsäch- 
lich in Exsudaten von polynukleärem Typus, so dass der Charakter 
des Exsudates durch die einzelnen Zellen, die wirklich zu Verwechse- 
lung Anlass geben könnten, nicht missdeutet werden kann. Es ist 
auf das Vorhandensein einzelner neutrophiler Granula bei Triazid- 
färbung und auf das Ergebnis der Pappenheim sehen Pyronin- 
Methylgrünfärbung zu achten. 

Eosinophile Zellen sind in Exsudaten selten und ohne dia- 
gnostische Bedeutung; ebenso die Mastzellen. 

Die Lymphozyten sind nach Ehrlich durch ihre Granulalosig- 
keit ausgezeichnet. Wenn Michaelis und ich auch in Lympho- 
zyten Azurgranula beschrieben haben, so ändert dies doch nichts an 
der diagnostischen Bedeutung des Fehlens der Granulation bei den 
meisten Methoden. Da die anderen Leukozyten in Exsudaten häufig 
auch keine nachweisbaren Granula mehr enthalten und degenerative 
Prozesse bei den Leukozyten vorkommen (Karyorrhexis und Karyo- 
lysis, Pyknose), so ist die Diagnose der Lymphozyten häufig nicht leicht. 

Es empfiehlt sich, eine Reihe von Methoden bei der Unter- 
suchung nebeneinander zu verwenden, besonders dann, wenn an der 
Natur der betreflfenden Zellen Zweifel vorhanden sind (Hämatoxylin- 
Eosin, Triazid, Löfflers Methylenblau. die Pappenheimsche Pyronin- 
grünmethode, May-Grünwaldsche Färbung und die Romanowski- 
Methode ; unter Umständen gibt die Glykogenfärbung mit Joddämpfen 
und die vitale Färbung noch weiteren Aufschluss). Erwähnt wurde 
schon, dass die Epithelien in Exsudaten ausserordentlich polymorph 
sind und die abenteuerlichsten Gestalten annehmen können. Sie 
werden sehr häufig mit den grossen mononukleären Zellen des Blutes 
nach Ehrlich verwechselt, so auch von Vidal und der grossen Mehr- 
zahl seiner Schüler. Diese Zellen finden sich hauptsächlich in meta- 
pneumonischen und rheumatischen Exsudaten. Vidal hat darauf 
hingewiesen, dass diese Zellen bei der gewöhnlichen tuberkulösen 
Pleuritis gar nicht oder nur in geringer Zahl vorkommen. 

In vielen Fällen wirkt der Eiweissgehalt des Exsudats störend 
dadurch dass er eine intensive Färbung des Untergrunds bewirkt. 
Man tut gut, das Ei weiss zu eliminieren, indem man das Exsudat 
zentrifugiert und die ganze überstehende eiweisshaltige Flüssigkeit 
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weggiesst, physiologische Kochsalzlösung hinzufügt, den Bodensatz in 
ihr aufschwemmt und dann wieder zentrifogiert und den Bodensatz 
auf Deckglaschen verarbeitet. Da bei einer Reihe von Unter- 
suchungen, speziell beim Nachweis von Mastzellen, der Zusatz von 
Wasser vermieden werden muss, so tut man gut, stets einige Deck- 
gläschen mit dem Exsudat ohne Wasserzusatz zu beschicken. 

Bei der Anfertigung der Präparate sei noch an eine oft ver- 
nachlässigte Regel erinnert, die bei der Anfertigung von Blutprä- 
paraten als ganz selbstverständlich gilt. Man beschicke die Deck- 
gläschen nur mit einer geringen Menge von Flüssigkeit, dass die 
Zellen schnell antrocknen und nicht durch langsames Eintrocknen in 
ihrer morphologischen Struktur schwer beschädigt, die Diagnose 
weiter erschweren. 

Zusammenfassung^« Wenn wir die Resultate der Exsudatunter- 
suchung kurz zusammenfassen, so gelingt es, die akut infektiösen Ergüsse 
von den chronischen zu trennen. Der Befund yon 50 Prozent und mehr 
Lymphozyten erlaubt, die Diagnose auf Tuberkulose zu stellen. Die 
grosse Literatur über diesen Gegenstand hat im grossen und ganzen an 
diesem Endresultat nichts geändert. Die Lymphozytenansammlung 
in Exsudaten ist nicht, wie wir auch an anderer Stelle dieses Werkes 
besprochen haben, für den tuberkulösen Prozess etwas absolut 
(charakteristisches. Es finden sich die Lymphozyten auch in den 
Spinalflüssigkeiten bei Paralyse, Tabes usw. Bei diesen Krankheiten 
besteht aber nur sehr selten die Möglichkeit einer Verwechselung mit 
Tuberkulose, und speziell ist in der Pleura kein Prozess bekannt 
geworden, bei dem sich Lymphozyten in der Pleura in grösserer Zahl 
niederliessen. Es ist von Strauss in den Charitö-Annalen 1902 
ein Lymphozytenerguss gefunden worden, dessen Träger auf dia- 
gnostische Tuberkulininjektion nicht reagierte. Es liegt hier die 
Möglichkeit vor, dass dieses Exsudat trotz des Lymphozytenbefundes 
ein nicht tuberkulöses war. Es liegt aber auch andererseits die 
Möglichkeit vor, dass die Zellen auf eine der vorhin beschriebenen 
Arten mit Lymphozyten verwechselt worden sind, was auch den 
besten Untersuchern passieren kann. Und schliesslich kann das be- 
treffende Individuum auf die Tuberkulininjektion nicht reagiert haben, 
obwohl es tuberkulös war, eine Möglichkeit, deren tatsächliches Vor- 
handensein wir in diesem Werke mehrfach ventiliert haben. 

Zum Schluss noch ein Wort über die Ausführung dieser Unter- 
suchungen, die nach dem Mitgeteilten etwas langwierig und schwierig 
erscheinen. Für die wissenschaftliche Verwertung der Befunde ist 
es wünschenswert, dass in jedem einzelnen Fall eine möglichst grosse 
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Reihe von Methoden angewandt wird. Für die Praxis genügt in der 
grossen Mehrzahl der Fälle die Färbung mit Löf flerschem Methylen- 
blau, um bei deutlichen Lymphozytenexsudaten die Diagnose mit 
einer grossen Sicherheit stellen zu können. Und damit ist für prak- 
tische Zwecke die Methode so einfach, dass sie für die weiteste Ver- 
breitung aufs wärmste empfohlen werden kann. 

Die proteolytische Fermentwirlcuns von Exsudaten usw. 

Anhangsweise sei eine Methode kurz erwähnt, die ungefähr die- 
selben Resultate gibt wie die morphologische Untersuchung von Ex- 
sudaten : die Ergebnisse sind etwas unsichere, doch ist dafür anderer- 
seits die Methode so viel müheloser, dass sie zur raschen Unter- 
scheidung zwischen tuberkulösen und andersartigen Eiterungen Ver- 
wendung finden kann. 

Das Verfahren besteht darin, die zu prüfenden Exsudate auf 
geronnenes (koaguliertes) Eiweiss (Hammelserum, Rinderserum usw.) 
zu bringen, auf dem die Exsudate nicht tuberkulöser Natur durch 
proteolytische Fermentwirkung eine Eiweissauf lösung durch Peptoni- 
sierung bewirken, während tuberkulöse Ergüsse und tuberkulöser 
Eiter eine Verflüssigung nicht bewirken. 

Die Probe wird bei 55 Grad angestellt, um bei der gewählten 
hohen Temperatur ein Wachstum von anderen, etwa in dem Ex- 
sudat enthaltenen Bakterien zu verhindern und damit eine Verflüssi- 
gung durch bakterielle Enzyme auszuschalten. 

Die Methode ist als eine indirekte zu bezeichnen und beruht 
auf dem verschiedenen Gehalt der einzelnen Leukozytentypen an 
peptonisierenden Fermenten. Es handelt sich um analoge Verhält- 
nisse, wie sie bei der Guajakbläuung beobachtet werden: Es ist 
bekannt, dass die granulierten Leukozyten eine Bläuung bewirken, 
während den nicht granulierten, den Lymphozyten, diese Ferment- 
wirkung fehlt. Ebenso wird von dem Knochenmark bei myeloider 
Leukämie das Guajak gebläut, dagegen nicht von den Zellen der 
lymphatischen Leukämie. 

Es gibt ausser der Verwendung von erstarrtem Eiweiss noch 
andere Methoden, um den Gehalt des Eiters an proteolytischen Fer- 
menten festzustellen und damit tuberkulöse und andersartige Eite- 
rungen zu unterscheiden. Bringt man tuberkulösen Eiter in Millons 
Reagens, so bildet er ein festes Häutchen und zeigt keine Farben- 
reaktion, während nicht tuberkulöser Eiter eine Rotfärbung hervor- 
ruft. Diese Probe entspricht wieder dem Ergebnis der Biuretprobe, 
die bei tuberkulösem Eiter negativ, bei anderen Eiteningen positiv 
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ausfallt. (Müller und Jochmann, Münch. med. Wochenschr. 1906» 
Nr. 29 ; K o I a c z e k und Müller, Deutsch, med. Wochenschr. 1907, 
Nr. 7 u. 18.) 

Es zeigt sich jedoch, dass der tuberkulöse £iter nur dann eine 
negative Biuretprobe gibt, wenn eine Jodoformbehandlung an der 
erkrankten Stelle nicht Platz gegriffen hatte. 

Es liegt in dieser Feststellung zugleich die Kritik des Ver- 
fahrens. Wir wissen aus den zytodiagnostischen Studien, dass bei 
Tuberkulose die Lymphozyten vorherrschen, und da den Lympho- 
zyten nach all unseren Erfahrungen ein Mangel an Enzymen zu- 
kommt, wird es verständlich, dass bei den Prozessen, bei welchen 
die Lymphozyten das Krankheitsbild beherrschen, diejenigen Re- 
aktionen, die durch Fermente ausgelöst werden, negativ ausfallen. 
Kommt es nun bei einem tuberkulösen Prozess aus irgendwelchen 
Ursachen, experimentell z. B. durch Jodoformeinspritzung, zu einer 
Leukozytenanhäufung, so fallen all diese Fermentreaktionen positiv 
aus. Das geronnene Serum wird verflüssigt, mit Mi 1 Ions Reagens 
erhält man Rotfarbung, und die Biuretprobe wird positiv. Daraus 
ergibt sich, dass zunächst nur das Fehlen der Fermentreaktionen 
eine diagnostische Bedeutung hat, während der positive Ausfall sich 
sehr wohl bei tuberkulösen Affektionen finden kann, wenn durch 
chemische Mittel oder durch Mischinfektion eine banale Leukozytose 
zustande gekommen ist. 

Auch der negative Ausfall hat nur eine bedingte Beweiskraft, 
und es liegt in der Natur der Sache, dass der morphologischen 
Untersuchung eine grössere Bedeutung zukommen muss, da das Vor- 
herrschen der Lymphozyten diagnostische Schlüsse erlaubt, die bei 
der Ferment reaktion nicht erhalten werden, da die Fermentreaktionen 
nur dann negativ ausfallen, wenn fast gar keine intakten 
Leukozyten vorhanden sind. Trotzdem kann diese sehr bequeme 
Methode zur Ergänzung und Kontrolle der anderen Methoden mit 
Erfolg Anwendung finden. 

Die Inoskopie. 

Als Inoskopie*) wird eine Methode bezeichnet, welche den Zweck 
hat, den Nachweis der in einem Exsudat oder Transsudat enthaltenen 



M Diese interessante Methode ist in neuerer Zeit in Vergessenheit geraten, 
da die Nachuntersucher nicht so günstige Resultate mit ihr bekommen haben, 
Ihre theoretische Basis ist gut und bei wissenschaftlichen Untersuchungen, bei der 
alle Methoden benutzt werden, um rätselreiche Erankheitsbilder zu klären, verdient 
sie, Anwendung zu finden. Die Verdauung könnte auch bei den Sputumanreiche- 
rungs verfahren mit in Anwendung gezogen werden. 
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Bakterien, speziell der Tuberkelbazillen, zu erleichtern, und zwar 
unter Benutzung der spontan sich abspielenden Fibringerinnung. Der 
Nachweis speziell von Tuberkelbazillen in einem Exsudat ist oft 
so schwierig, dass der Satz in der Klinik Gültigkeit hatte: Freibe- 
finden eines Exsudats von Bazillen überhaupt spricht für dessen 
tuberkulöse Ätiologie. Es ist diese Erfahrung dadurch zu erklären, 
dass sich die Bazillen, speziell aber die Tuberkelbazillen, meist nur 
vereinzelt in Exsudaten vorfinden. 

In neuerer Zeit hat man in einer ziemlich grossen Zahl von 
Fallen Tuberkelbazillen in Exsudaten durch den Tierversuch am 
Meerschweinchen nachgewiesen, doch ist der negative Ausfall des 
Versuches darum nicht beweisend, weil die Virulenz der Tuberkel- 
bazillen gelitten haben kann. Ausserdem wird der Wert dieser 
Methode für den praktischen Gebrauch dadurch herabgesetzt, dass 
sie erst nach einigen Wochen Resultate liefert. 

Durch die an anderer Stelle erwähnten Methoden der Drüsen- 
quetschung und der Tuberkulineinspritzung einige Tage nach der 
Injektion der verdächtigen Flüssigkeit gibt der Tierversuch schnellere, 
wenn auch nicht immer absolut zuverlässige Resultate. 

Die Methode, die Exsudate zu zentrifugieren, führt darnm oft 
zu keinem Ziele, weil die wenigen Bazillen in einer viskosen 
Flüssigkeit von ziemlich hohem spezifischen Gewicht sich befinden, 
so dass diese sich beim Zentrifugieren nicht zu Boden setzten. Die 
Koagulation dagegen reinigt das Exsudat fast völlig von allen mor- 
photischen Bestandteilen, wie sich z. B. auch daraus ergibt, dass 
Jousset nach Injektion des Gerinnsels bei Tieren ebenso viele 
positive (Infektions-) Resultate erhielt, wie Dumany, der Gerinnsel 
und Serum gleichzeitig injizierte. 

Aus dem Gerinnsel -befreit nun Jonsset die Bazillen dadurch, 
dass er das Gerinnsel künstlich auflöst. Nach verschiedenen Ver- 
suchen mit Alkalien usw. erschien ihm als das beste Verfahren die 
künstliche Verdauung nach folgendem Rezept: 

Pepsin (s. d.) 1 — 2 g ] Diese Flüssigkeit hält sich 3 bis 4 

Glycer. I .^^ Wochen. Sie lässt die Leukozyten- 

Acidi hydr. (s. d.) j* ' ^ kerne und die Bakterien intakt und 
Fluomatrium 3,0 vernichtet die Virulenz der Tuber- 

Aqua dest. 1000,0 kelbazillen nicht völlig. 

Das Gerinnsel muss ordentlich mit Wasser ausgewaschen werden, 
da die Anwesenheit von Serum die Verdauung sehr verlangsamt. (Diese 
wird bei 38^ C vorgenommen.) Alle halbe Stunden wird die Masse 
geschüttelt, die Verdauung vollzieht sich dann in 2— 3 Stunden. An 
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Stelle des Aufenthalts im Thermostaten kann man die Mischung im 
Wasserbade kurze Zeit auf 50^ erhitzen. 

Die verdaute Masse wird dann zentrifugiert ; aus dem geringen 
Niederschlage werden dann Ausstrichpräparate hergestellt. 

Man benutzt zur Untersuchung am besten das Gerinnsel von 
einigen 100 ccm Exsudat. 

Die Inoskopie des Blutes wird in analoger Weise vorgenommen, 
nur wird das Blut gleich nach der Punktion in 150 — 200 ccm sterilen 
Wassers eingelassen. 

Nicht koagulierbare Flüssigkeiten werden durch Zusatz von 
Pferdeblut koagulierbar gemacht (Urin, Aszitestranssudat usw.). Die 
Ergebnisse der Methode sind folgende: In 23 Pleuraflüssigkeiten, von 
denen 17 klinisch nicht tuberkulöse verdächtige Personen betrafen, 
fand Jousset 23 mal Tuberkelbazillen. Unter 12 Peritonealergüssen 
unbekannter Ätiologie fand er 8 mal Tuberkelbazillen und merk- 
würdigerweise 3 mal in Fällen, in denen nach ihrem klinischen Bilde 
usw. sicher eine alkoholische Leberzirrhose diagnostiziert worden war. 
Die Autopsie zeigte in allen drei Fällen tuberkulöse Veränderungen. 

In zwei Fällen von akuter Tuberkulose und in drei Fällen von 
subakuter fand er im Blute Tuberkelbazillen, in gleicher Weise konnte 
er in zwei Fällen von Arthritis das Vorhandensein von Gonokokken 
nachweisen. 

Schon in vivo soll ein der Gerinnung analoger Vorgang vor- 
kommen und einen Verteidigungsakt des Organismus vorstellen: die 
fibrinreichen Exsudate sollen oft die bazillenärmsten sein. Die Zahl 
der Bazillen variiert derartig, dass man bisweilen Tausende und bis- 
weilen nach langem Suchen nur einzelne findet. Sind die Bazillen 
wenig zahlreich, findet man sie im allgemeinen frei, bisweilen jedoch 
um einen Leukozytenkern geschart, um den sie auch vor der Ver- 
dauung lagen und noch jetzt liegen geblieBien sind, wo das Proto- 
plasma durch die Verdauung aufgelöst ist und nur der Kern übrig 
geblieben ist. 

Über die Färbbarkeit ist zu sagen, dass die Bazillen der Ex- 
sudate schlechter der Entfärbung Widerstand leisten, und man daher 
die Entfärbung vorsichtig vorzunehmen hat. Der Autor glaubt, dass 
diese Erscheinung nicht auf die Verdauung* zurückzuführen ist, 
sondern eine Folge des Aufenthaltes in dem pleuritischen Ex- 
sudat ist. 

Die Methode hat den Vorzug, dass sie direkt die Tuberkel- 
bazillen konstatiert. Die direkte bakteriologische Untersuchung der 
Exsudate wurde bisher nur darum unterlassen, weil die vielfeichen 
Misserfolge ihre Anwendung verboten. Die Impfung des Meer- 
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schweinchens hat vor der Inoskopie den Vorzug, dass letztere kein 
Mass für die Virulenz der Bazillen eines Exsudates gibt, und es 
doch unter Umständen sehr wichtig sein kann, %u wissen, ob die 
Tuberkulose sehr aktiv oder weniger aktiv ist. Daher ist in vielen 
Fällen die Verbindung der Inoskopie mit der Meerschweinchen- 
impfung als eine gute Methode der Untersuchung der Exsudate auf 
Tuberkelbazillen anzusehen. Für den Urin bleibt die Schwierigkeit 
der Unterscheidung der Pseudotuberkelbazillen von den Tuberkel- 
bazillen bestehen, und ist daher hier die Methode nur mit Ein- 
schränkung anwendbar. 
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Schlussbemerkung. 



Die Arbeit ist am 5. I. 1908 abgeschlossen; nach Möglichkeit 
habe ich die bis zum 15. I. 1908 erschienenen Arbeiten mitberück- 
sichtigt. 

Herr Prof. Stadelmann hat ans äusseren Granden einige 
Tabellen in seiner Veröffentlichnng in der Deutschen medizinischen 
Wochenschrift 1908 fortlassen müssen , die in diesem Werk mitent- 
halten sind. Ich hebe noch einmal hervor, dass sie ans unserer 
gemeinsamen Arbeit an dem Material der I. medizinischen Klinik 
des Krankenhauses Friedriehshain entstammen. — 
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EIHb. Autorisierte deutsche Ausgabe besorgt von Dr. Hans Kurella. Broschiert 

M. 4. — » gebunden M. 5. — . 

Das OeSChleChiSgefOhl. Eine Wolopsche Studie von Havelock EIUs. Auto- 

^^^2i^^mmL^K^m^^^mm^Smm^^^^ risicrte deutsche Ausgabe besorgt von Dr. Hans Ku* 

rclia. Broschiert M. 4. — , gebunden M. 5. — . 
NeuX Mann und Weib, ^y'.f gnindlegende Naturpnniipien. Elne^s^^^^^ 
^^ ^^^ • ^^^^^^^^^^m^^^^mmmm philosophischc Untersuchung von Dr. S. v. Szöl lösy. 

Broschiert M. 2. — . 
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